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<요약문>

연구의

목적 및 내용

선행연구를 통하여 콜레스테롤을 개선시키는 효능을 발굴한 미숙과 복분자 추출
물을 식약처 개별인정형 건강기능식품으로 개발하기 위해 콜레스테롤을 개선시키
는 전임상 연구, 표준화 연구 및 인체적용시험을 사업기간 내 성공적 완료를 목
표로 한다. 또한 추가로 미숙과 복분자 추출물을 이용하여 국내에서 최초로 요산 
생성억제 및 배출촉진이라는 개별인정형 건강기능식품 개별인정 획득을 위한 전
임상 연구결과를 확보하기 위한 연구를 수행한다. 산업화를 목표로 제품 개발 연
구로서 황칠나무를 복합 부원료로서 활용하기 위해 L-arginine을 황칠나무에서 
증폭 추출하는 기술을 개발하고 미숙과 복분자 제품에 부원료로 활용하여 콜레스
테롤 개선의 기능성이 강화된 건강기능식품 완제품을 개발 및 생산하여 고부가가
치 산업화 달성을 최종 목표로 한다. 

연구개발성과

1. 콜레스테롤과 연관된 다양한 질병인 고지혈증 및 이상지질혈증 질환을 개선시
키는 건강기능식품 소재를 개발하기 위해 선행연구로 발굴한 미숙과 복분자 추
출물을 이용하여 건강기능성 소재를 연구

  -  특허 출원 및 등록 : 2건 출원, 1건 이상 등록
  -  논문 : SCI급 2편 이상, KCI급 1편 이상
2. 미숙과 복분자를 활용한 콜레스테롤 개선 건강기능식품의 기능성을 강화시키

는 완제품 개발을 위해 L-arginine이 풍부한 황칠나무 추출물을 이용하여 고지
혈증 및 이상지질혈증 개선 효과를 증대시키는 연구를 다양한 in vitro 및 in 
vivo에서 과학적으로 시너지 효과에 대한 기전을 규명하여 기능성을 증가시켜
주는 최종 건강기능식품 완제품으로 개발 및 산업화

  -  기술 이전 및 제품화 : 1건 기술이전 및 제품 2종 개발·출시를 통한 산업화
3. 콜레스테롤 개선 식약처 개별인정형 건강기능식품 획득을 위한 세부 연구 개발 내용
   - 미숙과 복분자 추출물의 최대 효과 및 경제성 분석을 통한 일일섭취용량 설정
   - 미숙과 복분자 추출물의 지표성분 설정 및 원료 표준화
   - 미숙과 복분자 추출물의 제조 공정 최적화 및 표준 공정 확립
   - 미숙과 복분자 추출물의 인체적용시험을 통한 콜레스테롤 개선 효과의 임상학적 검증 완료  
  -  콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정 획득 : 1건
4. 콜레스테롤 개선 기능성 원료 소재를 이용한 제품을 개발하여 사업기간 내 산
업화에 진입 추진
   -본 사업을 통해 개발된 원료를 혼합한 건강기능식품 제품 개발 및 산업화 (2건)
  -  고용 및 매출 창출 : 신규 연구인력 고용 6명 이상 및 매출 10억원 창출

연구개발성과의
활용계획

(기대효과)

- , 전북 지역 특화 농산물의 신 수요처 창출 및 농촌 안정적 소득 특화작물
로 농촌경제 활성화 기여
- 표준화 및 기능성 발굴 성공 가능성이 입증된 특화 농산물의 조기 산업화 추진 가능
- 기능성 인정을 통한 관련 상품 매출 급증 및 기능성 원료 이용 다양한 고부가
가치 제품 개발 가능
- 건강기능식품 원료 및 기능성식품의 수입대체 효과 기대 및 수출을 통한 수익창출

국문핵심어

(5개 이내)
미숙과 복분자 항콜레스테롤 황칠나무 고지혈증 건강기능식품

영문핵심어

(5개 이내)

(Unripe Rubus 
coreanus) (anti-cholesterol) (Dendropanax) (Hyperlipidemia) (Health 

functional food)
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■ 연구개발 목표 : 콜레스테롤 제어 개별인정형 건강기능식품 소재화 및 산업화

○ 선행연구를 통하여 콜레스테롤을 개선시키는 효능을 발굴한 미숙과 복분자 추출물을

식약처 개별인정형 건강기능식품으로 개발하기 위해 콜레스테롤을 개선시키는 전임상

연구, 표준화 연구 및 인체적용시험을 사업기간 내 성공적 완료를 목표로 한다. 또한 추가

로 미숙과 복분자 추출물을 이용하여 국내에서 최초로 요산 생성억제 및 배출촉진이라는

개별인정형 건강기능식품 개별인정 획득을 위한 전임상 연구결과를 확보하기 위한 연구를

수행한다. 산업화를 목표로 제품 개발 연구로서 황칠나무를 복합 부원료로서 활용하기

위해 L-arginine을 황칠나무에서 증폭 추출하는 기술을 개발하고 미숙과 복분자 제품에

부원료로 활용하여 콜레스테롤 개선의 기능성이 강화된 건강기능식품 완제품을 개발 및

생산하여 고부가가치 산업화 달성을 최종 목표로 한다.

제 1 장. 연구개발과제의 개요   

제 1 절. 연구개발 목적
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■ 연구개발 대상 주원료 소재 개요 : 미숙과 복분자

○ 장미과(rose family)에 속하는 복분자(Rubus occidentalis, Korean black raspberry)는

나무딸기(Rubus)류 또는 산딸기(raspberry)류에 포함되고, 한방에서는 덜 익은 열매(미숙

과)로 만든 약재를 복분자(覆盆子)라고 하며, 예로부터 신(腎)기능을 개선시키고 정력 감퇴,

빈뇨를 치료한다고 알려져 복분자 주, 복분자 차 등 한방식품의 재료임

○ 복분자의 생리활성 물질로는 sanguiin H-4, gallic acid, ellagic acid, quercetin,

epicatechin, procyanidin B-4 등이 보고됨
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○ 그 외에 항균작용, 항암작용, 항산화작용, 면역증강작용, 피부노화억제작용 등이 있고, 식품은 물

론 한방의약품, 화장품 등 약리, 화학적 특성으로 새로운 소재 개발에 많은 기대를 갖고 연구됨

○ 복분자딸기의 생리활성에 대한 연구로는 polyphenol의 superoxide 소거작용과 xanthine

oxidase 억제작용이 있고 염증반응성을 일으키는 인자를 억제하는 항염증효과, 야생 산딸

기의 다당체에서 항암작용과 면역억제작용이 나타나고 있음이 조사되었으며, 항바이러스효

과 및 항암효과 등이 보고됨

○ 동의보감 : 복분자는 성질은 편하며 맛은 달고 시며 독이 없으며, 남자의 신기가 허하고

정이 고갈된 것과 여자의 불임을 치료한다. 간을 보하며 눈을 맑게 하고 머리가 희어지지

않게 하며 기운을 도와 몸을 가볍게 한다고 명시되어 있음

○ 본초강목 : 간과 신의 기능을 보하고 사정을 연장시키는 삽정, 소변을 참게 하는 축뇨, 발

기를 도와주는 조양, 눈을 맑게 하는 명목의 효능이 있다고 명시되어 있음

○ 복분자 주산지를 이루고 있는 고창지역은 겨울철 일교차가 크지 않고, 또한 복분자는 공

기가 잘 통하는 사양토에서 잘 자라는데 전북 고창군이 이러한 기후적, 토양적으로 전북

고창군이 복분자 재배의 최적지임

■ 연구개발 대상 부원료 소재 개요 : 황칠나무

○ 황칠나무(Dendropanax morbiferus H. Lev.)는 두릅나무과(Araliaceae)에 속하는 아열대 및

난대성 상록활엽교목으로 한국이 원산지인 특산수종임. 일본, 타이완에 분포하고 우리나라

에서는 전남의 해남, 완도, 보길도 등의 서남해안 지역 및 제주도에서 자생. 노목은 가늘고

얇으며, 잎은 난형 또는 마름모형의 타원형으로 3~5갈래로 깊게 갈라지며 광택이 있음

○ 예로부터 황칠 수피의 유액은 천연도료로 이용되었으나, 현재는 인공합성도료에 밀려 황

칠 공예가 미비해진 실정. 그러나 황칠나무에 관한 과학적인 연구가 진행됨으로써 약용식

물로써의 새로운 가치부여와 경제적인 장점이 재조명되고 있음

○ 황칠의 주요물질은 sesquiterpene에 속하는 β-selinene이 가장 많이 함유되어 있고,

capnellane-8-one가 다음으로 많이 함유되어 있는 성분이라고 보고됨. 황칠 수액 중의 독

특한 향을 내는 안식향산 (benzoic acid)은 마음을 진정시키는 효과가 있음

○ 황칠나무는 한국 유일 품종으로 특히 전라남도가 전국 재배량의 99%를 차지하고 있음

○ 전라남도에 형성된 황칠나무 재배면적은 약 400만평(1,400ha)으로 장흥군, 완도군, 해남군을 중

심으로 10년생 이상의 수목들이 대량 재배되고 있음

○ 황칠나무(Dendropanax morbiferus)는 두릅나무과 상록 활엽수림으로 전남 서남해안 및 도서지역

에서만 자생 및 재배되는 난대성 수종으로 수지(樹脂)는 황금색이고 내열, 내구, 내수성이 강하며
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부착성 및 광택이 좋아 예로부터 전통공예품에 천연도료 및 민간의약품 소재로 쓰여 지고 있음

■ 연구개발 대상 질환 개요 : 콜레스테롤 개선

○ A man is as old as his arteries. (사람은 자신의 혈관의 나이만큼 늙는다.)라고 500여 년

전에 살았던 영국 의사인 토마스 시든햄이 한 말처럼, 혈관 건강은 사람의 수명을 결정짓

는 중요한 인체 구성 중에 하나로서 혈관이 노화되면 그게 바로 늙은 것이며, 실제 나이가

들었어도 혈관이 튼튼하면 나이와 상관없이 젊은것임
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■ 몸에 좋다고 알려진 식품을 섭취함으로서 또 다른 위험 : 콜레스테롤

○ 문제는 NO생성이 급격하게 감소하는 밤에 NO의 양을 유지 및 증가시켜주기 위해 섭취해야

하는 식품으로서의 L-arginine은 생선 1kg, 소고기 1kg, 수박 1통을 매일 섭취해야하는 어려

움이 있음

○ L-arginine을 체내에 공급하는 주요한 식품으로는 쇠고기, 돼지고기, 베이컨, 햄, 우유, 요구

르트, 닭고기, 칠면조고기, 새우, 연어, 달팽이, 참치, 밀배아, 밀가루, 메밀, 오트밀, 땅콩, 코코

넛, 호두, 아몬드, 참깨, 호박씨, 해바라기 씨 등이 있음

○ 또한 L-arginine은 아몬드, 붉은 고기, 연어, 우유, 달걀과 같은 식품에 많이 함유되어 있지

만 붉은 고기류 등 육식을 많이 하게 되면 오히려 콜레스테롤과 포화지방을 많이 섭취하게

되므로 혈관 건강에 악영향을 미칠 수 있음

○ 더욱이 운동이나 과도한 스트레스에 의해 NO의 필요량은 더 요구되게 되는데 이러한 상태

에서 콜레스테롤이 많은 음식을 섭취하게 될 경우 더 많은 NO가 요구됨

○ NO 생성을 위한 L-arginine이 풍부한 야채나 견과류를 섭취하면 좋으나 음식으로서 NO생

성에 충분한 L-arginine을 섭취하기엔 역부족 하므로 별도의 L-arginine의 섭취가 필요함
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■ 고지혈증 및 이상지질혈증 해결법 (1) : HDL 증가, LDL 감소

■ 고지혈증 및 이상지질혈증 해결법 (2) : 최소량 섭취
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■ 고지혈증 및 이상지질혈증 해결법 (3) : 항산화력 필요

■ 고지혈증 및 이상지질혈증 해결법 (4) : 선택적 eNOS
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■ 콜레스테롤과 혈중 요산(Uric acid)의 관계

○ 요산은 퓨린 대사의 최종산물로 xanthine, xanthine oxidase에 의해 만들어지며, 이 과정에서

superoxide와 함께 생성되어 reactive oxygen species (ROS)의 생성이 증가하여 혈관 및 혈

행에 영향을 미침

○ 요산에 의한 산화질소(NO) 생성의 감소는 염증 생선, 혈관 저항성을 증가시키고, 혈관 확

장을 억제할 뿐 아니라 국소염증 반응의 유도, 국소 RAS를 활성화를 유도하고 직접적으로

내피세포의 생존 억제를 통해 초기, 요산으로 인한 혈관반응성 고혈압을 유발하고 이후에

신잔 의존성 고혈압을 유발할 수 있음

○ 혈중 요산은 생체 내 산화시스템에서 항산화 물질로 작용함과 동시에 산화전구물질로서의

역할을 수행하며, 심혈관질환의 위험인자인 복부비만, 고중성지방혈증, 저고밀도지질단백 콜

레스테롤혈증, 고혈압 및 고혈당과 밀접한 관련성을 가질 뿐만 아니라, 대사질환, 신장질환,

통풍 등의 다양한 질병의 유병률을 증가시킴
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■ 지역적 중요성

○ 전남과 전북 지역은 복분자, 황칠, 비파, 울금, 황금, 택사, 산수유, 구기자, 석창포, 목단피

등 많은 약용자원이 재배되고 있음

○ 지역의 기후 여건으로 볼 때 난대성 농업자원의 재배가 가능하나 판로와 정보부족으로

경제성 있는 작물의 재배가 이루어지지 못하고 있음

○ 지역 내에서 재배되는 특화 농업자원을 이용한 제품 소재를 개발함으로서 국내외 관련

바이오 기업에 전남지역 특화자원의 우수성 홍보 가능함

■ 경제·산업적 중요성

○ 국민보건에 있어 질병 예방이 차지하는 중요성이 증가하면서 21세기 사회는 생명 공학

주도의 기능성 식품 시장의 규모가 자동차 산업을 능가할 것으로 예상하고 있음

○ 삶의 질 향상과 수명연장으로 인한 혈관노화로 인한 혈관질환을 중심으로 치매, 심장,

암, 당뇨, 정신질환 등 만성 또는 난치성 질환이 증가되고 있어 만성질환에 대한 예방적

개념 도입이 필요함

○ 특화 농업자원을 활용한 건강기능성 제품의 개발은 사회․환경적 변화로 인해 급증하는

의료비용의 지출을 감소시킬 수 있는 좋은 해결방안이고 치료형에서 예방형으로의 급변하

고 있는 질병 예방에 적합함

○ 제조업기반의 강화로 치열한 세계적 생물종 다양성 확보 경쟁 시대가 도래함에 따라 생

물자원 확보 경쟁 본격화. 그러므로 생물종(전통지식 포함) 주권에 배타적 권리확보를 요

구하는 국제협약 수위가 점점 높아지고 있어 생물종을 확보한 국가의 권리가 인정되면 개

발전략은 크게 제약받을 수 있음

○ 전남과 전북의 풍부한 농업자원은 기능성 식품, 기능성 물질, 생물신소재와 같은 고부가

가치 물질 개발에 필요한 다양한 생물소재 탐색 기회를 제공할 뿐만 아니라 국가경쟁력을

확보하는데 기여함

○ 농업자원을 활용한 건강기능식품 소재개발과 천연물 신약개발은 21세기 국가 미래성장동

력 사업 분야로서 선진국에서는 이미 전 세계에 분포하는 식물자원에 대한 경제적 효용가

치를 평가하여 다양한 식물종의 확보에 주력하고 있으며, 이들로부터 신기능성 의약품 소

재를 분리 생산하는 체계적인 개발 정책을 펼치고 있음

○ 이러한 시기에 전남지역의 특화 농업자원인 황칠나무와 전북지역의 특화 농업지원인 복

분자를 원료로 하는 건강기능식품 소재 개발을 통하여 국내산 농산물의 산업화 가능성 제

시가 필요함

제 2 절. 연구개발의 필요성
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■ 기술적 중요성

○ 지역 특화 농업자원을 고부가가치 제품개발의 소재로 활용하기 위해서는 기능․효능의

입증을 통한 과학적 근거를 축적할 필요가 있음

○ 천연물에서 유래된 약리, 생리활성물질 개발은 아직 미개척 분야이므로 조기 국제 경쟁

력 확보가 가능한 분야이며 단시간 내에 급성장이 가능하므로 고부가가치 창출 및 국가적

우위확보가 가능함

○ 천연물을 소재로 하는 의약품의 세계시장 규모는 약 1,000조원 수준에 이르고 있으며 연

간 8~10%의 성장세를 나타내고 있음

○ 2006년의 국내 천연물의약품 시장은 약 4,000억 원 정도로 추산되며 건강기능식품을 포

함하면 약 2조원 정도로 예상되고 향후 잠재적 시장규모는 약 5조원 정도로 기대함

○ 최근에 지식경제 R&D 전략기획단은 '미래산업 선도기술 개발사업' 중 하나로 천연물 신

약(natural drug)을 선정하고 2020년까지 10조원 매출을 달성한다는 비전을 제시한 바 있음

○ 천연물은 자연에서 유래되었고, 과거 경험적으로 사용했던 전통지식의 산물이므로 합성물에

비해 상대적으로 독성이 적고, 만성 또는 난치성 질환에 효율적으로 활용이 가능한 특성을 가

지므로 건강기능식품․천연물의약품 소재시장의 성장이 국민건강에 커다란 기회가 될 수 있음

■ 사회·문화적 중요성

○ 현대의학과 문명의 발달은 인간의 평균수명을 증가시켜 전체 인구에서 노인인구가 차지

하는 비율이 점차 증가되고 있음, 우리나라도 2000년대 이미 고령화시대에 진입하였고

2020년에는 완전 고령화 사회가 될 것으로 전망됨

○ 최근 발표된 질병관리본부의 자료에 따르면 우리나라는 연간 5만 803명이 심·뇌혈관 질

환으로 인해 사망하고 전체 사망의 약 20%에 달하는 큰 비중을 차지한다고 보고. 이러한

사망률은 2014년도 교통사고로 사망한 사람이 5,000명이 조금 안 되는 통계로, 심·뇌혈관

질환으로 사망하는 사람이 더 많은 결론임

○ 또한 우리나라의 심장질환 사망률은 OECD국가 평균보다는 낮은 것이 사실이지만 최근

10년간 지속적으로 상승하고 있으며, 뇌혈관질환 사망률은 감소추세이지만 OECD국가 평

균보다는 높은 수치를 보이고 있음

○ 고령화와 가장 밀접한 질병이 고혈압이고, 나이가 들수록 고혈압 발병률이 높아지는데, 평

균 수축기 혈압은 상승하는 반면, 이완기 혈압은 60세까지 증가하다가 감소하는 경향을 보임

○ 건강보험심사평가원에 따르면 최근 고혈압 환자가 매년 약 13%씩 증가하는 것으로 조사

됨. 고혈압은 진단과 치료법은 어렵지 않지만, 아무런 증상 없이 지내는 사례가 많기 때문

에 자칫 관리를 소홀히 하게 되면 심근경색, 뇌졸중 등 각종 혈관계 합병증을 유발할 수

있어 고혈압은 그 무엇보다 예방이 중요한 질환임. 또한 고혈압이 발병한 후 방치하게 되
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면 협심증, 심근경색증, 뇌졸중, 콩팥 손상 등의 심혈관계질환에 의한 합병증을 발생하고,

심근경색증 환자의 약 30~40%가 고혈압이 있는 것으로 조사됨

■ 융·복합 기술적 중요성

○ 최근 식물에서 유래된 다양한 이차대사산물들은 합성의약품의 부작용을 보완할 수 있는

대체제로서 가치가 높아지고 있고, 경제적인 발전에 따른 삶의 질의 향상으로 전 세계적

으로 건강에 대한 관심이 폭발적으로 증가함에 따라 천연물에 대한 수요증가

○ 전 세계적으로 인구 고령화에 따라 건강 기능 식품과 질병을 예방해주는 예방의약품 시

장이 급속도로 성장하고 있고 더불어 건강 증진 및 강화를 위해 천연물질이 지속적으로

각광받고 있지만 천연물이라는 특성상 소재의 공급이 제한적이라는 단점 있음

○ 본 연구에서는 이러한 단점을 극복하고자 생물 반응기를 이용하여 유용물질을 증폭하는

기술을 이용하여 기능성이 강화된 생물소재 유래 기능성 원료를 생산하고자 함

○ 효소반응기술의 급속한 발달로 인하여 생물자원에서 유래한 생리활성 물질을 반응기술을

이용하여 증폭하고 이로 부터 직접 유효한 기능성 생약성분을 대량으로 생산하고자 하는

많은 연구가 전 세계적으로 진행되고 있음

○ 효소반응을 이용하여 1차 추출한 천연 추출물을 인간에게 유해한 약품을 전혀 처리할 필요 없이

효소처리에 의해 대량 반응함으로서 저비용으로 상시 생리활성물질을 대량으로 생산이 가능한 기술

○ 생리활성 물질이 증폭된 원료의 안정적인 공급이 가능하며 기능성소재의 생산을 조절할

수 있어 제품의 표준화(standardization)를 기할 수 있는 큰 장점과 성장 가능성이 매우 높

음에도 불구하고 전 세계적으로 일부에서 연구가 진행되고 있을 뿐 생산, 가공, 효능․효과

검정 등 종합적으로 연구가 진행되고 있지 않아 선점효과가 큰 분야중의 하나임

○ 특히 이러한 생물 반응 시스템을 이용하여 미생물과 식물체의 발효 등의 대사체 연구 및

산업화에 활용할 경우 새로운 약리적 효능 물질 개발 등이 보다 용이할 것으로 기대

○ 이렇듯 새로운 소재가 식품 및 의약품으로 등재되면 이에 따른 경제적인 부가가치는 매우 높음

본 연구팀은 미숙과 복분자를 통해 혈중 콜레스테롤 개선 건강 기능성식품으로 인정받을 

수 있는 기능을 본 연구에서 기전 규명을 하고, 추후 그 기능성을 식약처 건강기능식품

으로서 등록을 위한 인체적용시험 통해 대한민국 콜레스테롤 건강을 책임지는 건

강기능식품으로 산업화 하고자 한다.
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■ 기관별·연차별 개발 목표 및 내용 개요

년차 기  관 목  표 내  용

1년차

주관기관

(비엔텍)

· 복분자 추출물의 성분 표준화 
· 증폭 아르기닌 황칠 추출물의 성분 표준화를  

위한 표준분석법 개발 
· 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 콜레스테롤 

개선 효능 검증
· 콜레스테롤 개선 개별인정 획득을 위한 인체  

적용시험 계획 완료

· 미숙과 복분자 추출물의 지표성분 결정, 표준 
분석법 확립 및 결정된 지표성분을 이용한 성
분 표준화 연구

· 최적 아르기닌 분석법 확립과 성분 분석을 위한 
아르기닌 표준 분석법 개발 

· 콜레스테롤 개선 in vitro 시험을 통한 미숙과  
복분자 효과 검증 및 기전연구

· 임상 프로토콜 개발, CRO선정, 임상시험병원  
선정 및 IRB 승인 완료

협동연구

(BCL)

· 미숙과 복분자 추출물의 최적 대량 생산 표준 
공정 개발

· 표준화 검증 완료된 미숙과 복분자 추출물의 인
체적용시험용 제품 제조 및 플라시보 제작

· 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 대량생산   
표준 공정 확립 및 대량   제조시험 추진

· 인체적용시험을 위한 미숙과 복분자 추출물   
인체적용시험용 제형 개발 및 플라시보 제품 
제조

협동연구

(동신대)

· 다양한 조건에서 추출된 미숙과 복분자 추출물
과 완숙과 복분자 추출물의혈중 요산 배출 촉진 
및 요산 생성 억제 효능 in vitro 평가를 통한 
최대 효과 조건 결정 연구

· 다양한 조건인 열수, 5% 주정, 30% 주정, 70% 
주정 추출물에서 추출된 미숙과 복분자와 완숙
과 복분자 추출물에서 요산 배출 및 요산 생성 
억제 능력 in vitro 평가를 통한  최대 효능을 
갖는 조건 확립

2년차

주관기관

(비엔텍)

· 아르기닌 증폭 추출법 확립 및 아르기닌 
증폭 추출물의 제조공정 및 성분 표준화

· 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 
증폭 추출물의 혼합에 따른 콜레스테롤 개선 
증가(시너지) 효능 검증 및 기전 규명 (in 
vivo)

· 콜레스테롤 기능성 개별인정 획득을 위한   
미숙과 복분자 추출물의 인체적용시험 착수

· 식약처 개별인정형 건강기능식품 인정을 위한 
미숙과 복분자 표준 제조공정으로 제조된  
원료의 품질관리 기준 설정 

· 최적 아르기닌 증폭 추출을 위한 다양한 효소
처리 공법 개발 및 개발된 표준분석법을   
이용한 증폭 효율 측정으로 최적 표준 생산 
공정 개발 및 아르기닌 지표성분함량 설정 
연구

· 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 
증폭 추출 혼합물 활용 고 콜레스테롤 유발 
동물 모델을 이용하여 혈중 지질 개선 및  
혈행개선 기능 증가 in vivo 시험  

· 다양한 바이오마커의 생화학적 분석을 통한 
추출물의 효능 기전 규명(SCI 논문 1편 및 
특허 출원 1건)

· 콜레스테롤 개선 인체적용시험을 위한피험자 
모집 (80명) 및 중간보고서 (30명 이상) 확보

· 미숙과 복분자 추출물의 가공기술 표준화   
보고서 및 품질관리 표준화 보고서 각 1건 

협동연구

(BCL)

· 콜레스테롤 개선 고시형 건강기능식품원료와 
미숙과 복분자 추출물을 활용한 건강 기능 
식품 제품화 및 산업화

· Lab Scale로 표준화된 아르기닌 증폭 황칠 
나무 추출물법의 최적 대량 생산 표준공정 
개발을 위한 Scale Up 추출 적용, 최적 대량 
생산 기술 확립

· 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 고시형   
콜레스테롤 개선 건강 원료를 활용한 건강기
능식품 개발 : 1건

· 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 
대량 효소반응 표준 공정 확립 및 대량 제조
시험 추진

협동연구

(동신대)

· 최대 효능을 갖는 복분자 추출물의 혈중 요산 
배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 
기전 규명

· 결정된 복분자 추출물과 표준화된 아르기닌 
증폭 황칠추출물의 혼합에 따른 요산 배출 
촉진 및 요산 생성 억제 효능 시너지 효과 in 
vitro 확인 및 최적 혼합비 결정 

· 최대 효과를 갖는 결정된 복분자 추출물의  
혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효
능 in vivo 평가를 통한 기전 규명 : 논문1편

· 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 
복합물 조성을 위한 최적 혼합비 결정을   
위한 in vitro 활성 연구

3년차

주관기관

(비엔텍)

· 콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정 획득
을 위한 인체적용시험 완료

· 개별인정형 건강기능식품 원료 신청
· 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 

증폭 황칠나무 추출물의 원료 품질 안전성 
관련 자료 확보

· 콜레스테롤 개선 인체적용시험 완료 및 식약
처 개별인정 신청

· 최종 제품화를 위한 원료의 유해성분 분석 및 
유통기한 설정 시험을 통한 원료의 품질   
안전성 관련 자료 확보

협동연구

(BCL)

· 콜레스테롤 개선 개별인정을 획득한 미숙과 
복분자 추출물을 이용한 건강기능식품 완제
품 생산 및 산업화

 · 콜레스테롤 개선 기능성 강화 제품 개발을 
위한 개별인정을 획득한 미숙과 복분자 추출
물과 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 혼합
한 복합 추출물을 이용한 콜레스테롤 개선 
프리미엄 건강기능식품 완제품 생산 및 산업
화

· 식약처 인정원료(미숙과 복분자의 콜레스테롤 
개선 기능성)를 이용한 건강기능식품 개발 : 
1건

· 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 복합  첨가
하여 콜레스테롤 개선 기능을 증가 시킨 프
리미엄 콜레스테롤 개선 건강기능식품 완제
품 개발 : 1건

협동연구

(동신대)

· 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능  
in vivo 기전 규명

· 미숙과 복분자 추출물의신규 기능성 발굴을 
위한 in vitro 효능 스크리닝

· 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물과 
미숙과 복분자 각각 단일 추출물 및 복합물
의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 
효능  in vivo 평가를 통한 기전 규명 완료 :  
논문 1편

· 미숙과 복분자 추출물 및 아르기닌  증폭   
황칠나무 추출물의 신규 기능성 발굴을 위한 
in vitro 스크리닝

제 3 절. 연구개발 범위
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가. 1차년도

① 개발 목표

■ 주관연구기관(연구책임자 : ㈜비엔텍 김선오 박사)

㉠ 콜레스테롤 개선 기능성 원료 개발을 위한 주성분인 미숙과 복분자 추출물의 성분 표준화

- 미숙과 복분자 추출물의 지표성분 결정, 표준 분석법 확립 및 결정된 지표성분을 이

용한 성분 표준화 연구

㉡ 콜레스테롤 개선 기능성 제품의 기능성 증강을 위한 부원료인 아르기닌 증폭 황

칠 추출물의 성분 표준화를 위한 아르기닌 표준분석법 개발

- 최적 아르기닌 분석법 확립과 성분 표준화 분석을 위한 아르기닌 표준 분석법 개발

㉢ 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 콜레스테롤 개선 효능 검증

- 콜레스테롤 개선 in vitro 시험을 통한 미숙과 복분자 효과 검증 및 기전연구

- 총 콜레스테롤 흡착능 측정

- HMG-CoA reductase 저해활성 측정

- HepG2 세포주를 이용한 총 콜레스테롤 함량 측정

- Apolipoprotein 분비능 측정

◯ㄹ 콜레스테롤 개선 개별인정 획득을 위한 인체적용시험 계획 완료

- 미숙과 복분자의 콜레스테롤 개선 임상 프로토콜 확립 및 임상 CRO 선정

- 인체적용시험을 착수를 위한 임상병원 선정 및 임상 IRB 신청, 인체적용시험 승인

■ 협동연구기관 (비씨엘바이오제약(주))

㉠ 미숙과 복분자 추출물의 최적 대량 생산 표준 공정 개발

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 대량생산 표준 공정 확립 및 대량 제조시험 추진

㉡ 표준화 검증 완료된 미숙과 복분자 추출물의 인체적용시험용 제품 제조 및 플라

시보 제작

- 인체적용시험을 위한 미숙과 복분자 추출물 인체적용시험용 제형 개발 및 플라시보

제품 제조

■ 협동연구기관(연구책임자 : 동신대학교 제약공학과 박경목 교수)

㉠ 다양한 조건에서 추출된 미숙과 복분자 추출물과 완숙과 복분자 추출물의 혈중

요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능의 in vitro 평가를 통한 최대 효과를 갖

는 조건 결정 연구

- 다양한 조건인 열수, 5% 주정, 30% 주정, 70% 주정 추출물에서 추출된 미숙과 복

분자와 완숙과 복분자 추출물에서 요산 배출 및 요산 생성 억제 능력 in vitro 평가

를 통한 최대 효능을 갖는 조건 확립
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② 개발 내용 및 범위

■ 주관연구기관(연구책임자 : ㈜비엔텍 김선오 박사)

㉠ 콜레스테롤 개선 기능성 원료 개발을 위한 주성분인 미숙과 복분자 추출물의 성분 표준화

- 미숙과 복분자 추출물의 지표성분 결정, 표준 분석법 확립 및 결정된 지표성분을 이

용한 성분 표준화 연구

- 선행 연구로 발굴한 지표성분 후보 물질 5종에 대한 표준 분석법 확립 및 최종 지표

성분 2종 확립을 통한 지표성분 표준화 완료

㉡ 콜레스테롤 개선 기능성 제품의 기능성 증강을 위한 부원료인 아르기닌 증폭 황

칠 추출물의 성분 표준화를 위한 아르기닌 표준분석법 개발

- 최적 아르기닌 분석법 확립과 성분 표준화 분석을 위한 아르기닌 표준 분석법 개발

㉢ 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 콜레스테롤 개선 효능 검증

- 콜레스테롤 개선 in vitro 시험을 통한 미숙과 복분자 효과 검증 및 기전연구

- 총 콜레스테롤 흡착능 :총 콜레스테롤 흡착능 측정은 효소법에 의한 kit(Asan-Pharm,

Seoul, Korea)를 사용하여 측정한다. 시료 1 mL에 30 μg의 콜레스테롤을 첨가하여 2

5℃에서 20분 동안 잘 섞어준 후, 0.1 M hexadecyltrimethylammonium bromide를 50

μL를 가하여 섞이게 한 뒤 15,000 rpm으로 4℃에서 10분간 원심분리 한 상층액을 취

하여 효소액과 37℃에서 5분간 반응시킨 후 500 nm에서 측정한다.

- HMG-CoA reductase 저해활성 : 간 조직의 효소원은 Hulcher와 Oleson 등의 방법

을 일부 수정하여 분리한다. 적출한 간 조직 1 g당 4배량의 0.1M potasium

phosphate(pH 7.4)을 가한 후 마쇄하여 4℃ 이하에서 600×g로 10분간 원심분리 한

다음 상층액을 취해, 이를 10,000×g, 4℃에서 20분간 원심분리 한다. 상층액을 다시

105,000×g, 4℃에서 1시간 동안 초원심분리 하여 침전물인 microsomal 분획을 얻어
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사용한다. 분획은 일정량씩 나누어 실험에 사용할 때까지 –80℃에서 보관한다. 측정

방법은 1 mL cuvette에 시료 20 μL, 0.5 mM phosphate buffer(pH 7.0), 20 mM

DTT 100 μL, 3 mM NADPH 100 μL, 효소원 100 μL를 넣는다. 반응액의 온도는 3

7℃로 일정하게 유지하여 약 10분간 preincubation 한 후에 3 mM HMG-CoA 100 μ

￬L를 가하여 효소 반응을 시작한다. 반응이 시작됨과 동시에 340 nm에서 5분간의

흡광도 변화를 기록한다. HMG-CoA reductase의 억제활성은 다음 식에 의하여 계산

한다.

HMG-CoA reductase
inhibition activity (%) ＝ (1-

C

)×100-

T

T: ΔO.D. of sample C: ΔO.D. of blank

- 세포주를 이용한 총 콜레스테롤 함량 측정 :세포주를 이용한 총 콜레스테롤 함량 측

정은 Park 등의 방법을 일부 수정하여 HepG2 세포를 6-well plate(Corning, Lowell,

MA, USA)에 DMEM(FBS 2%)을 사용하여 5×105 cell/mL로 분주하고, 24시간 배

양하여 이를 PBS로 세척한 후 10 μg/mL의 콜레스테롤이 함유되어 있는 DMEM

(FBS 0%) 배지에 추출물을 각각 첨가하여 8시간 배양한다. 그 후 상층액을 취한 다

음 1% 에탄올을 함유하는 PBS로 세포를 1회 세척하고 다시 에탄올이 첨가되지 않

은 PBS로 세포를 3회 세척한 후 lysis 시켜 총 콜레스테롤 함량을 효소법에 의한

kit(AsanPharm)를 사용하여 흡광도를 측정하고, 단백질은 Lowry 법으로 정량하여

콜레스테롤 양을 산출한다.

- Apolipoprotein 분비능 검색 : Apolipoprotein의 분비능은 enzyme-linked

immunosorbent법으로 검색한다. 먼저, HepG2 세포를 high glucose DMEM 배지에

5×105 cell/mL로 분주하고 시료를 처리한 뒤 24시간 후에 배양액을 96-well

plate(Corning)에 50 μL/well로 분주하고 4℃에 방치한다. 12시간 후 5% skim milk

에 37℃에서 1시간 동안 배양한 다음 1차 항체와 2차 항체를 반응시킨다. 마지막으로

발색시약인 1,2-phenylenediamine(100 μL/well)에 30분간 반응시킨 후 492 nm에서

흡광도를 측정한다.

◯ㄹ 콜레스테롤 개선 개별인정 획득을 위한 인체적용시험 계획 완료

- 시험대상 : 고콜레스테롤혈증, 신부전증 환자가 아닌 정상인과 고콜레스테롤혈증 진단

범위 사이의 반건강인에 속하는 사람, 80명 대상

- 시험설계 : 무작위배정, 위약대조연구(Randomized, Controlled Trial;RCT)를 기본으로

하며, 필요한 경우 교차시험(cross-over test)

- 바이오마커 : TC, LDL-c, HDL-c, 콜레스테롤 섭취(배설)량, 아포지단백(apo B-48,

apo B-100, apo E), ACAT, LCAT, 7a-hydroxylase 활성, Lipoprotein

lipase 활성 등 다양한바이오마커를 측정
- 통계처리 : 시험결과는 대조군과시험군을 통계적으로 비교하여 p<0.05 수준에서

유의성을 판정
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■ 협동연구기관 (비씨엘바이오제약(주))

㉠ 미숙과 복분자 추출물의 최적 대량 생산 표준 공정 개발

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 대량생산 표준 공정 확립 및 대량 제조시험 추진

㉡ 표준화 검증 완료된 미숙과 복분자 추출물의 인체적용시험용 제품 제조 및 플라

시보 제작

- 인체적용시험을 위한 미숙과 복분자 추출물 인체적용시험용 제형 개발 및 플라시보 제품 제조

■ 참여연구기관(연구책임자 : 동신대학교 제약공학과 박경목 교수)

㉠ 다양한 조건에서 추출된 미숙과 복분자 추출물과 완숙과 복분자 추출물의 혈중

요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능의 in vitro 평가를 통한 최대 효과를 갖

는 조건 결정 연구

- XOase 활성 저해 측정법은 Corte의 방법에 준하여 측정한다. 반응구는 0.1M

potassium phosphate buffer (pH 7.5)에 Xanthine 2mM을 녹인 기질액 1ml에 효소액

0.1ml와 시험물질 0.1ml를 가하고, 대조군에는 시험물질 대신 증류수를 0.1ml 첨가하여 3

7℃에서 5분간 반응시키고 20% trichloroacetic acid(TCI) 1ml를 가하여 반응을 종료시키고

원심분리를 하여 단백질을 제거 시킨 후 반응액 중에 생성된 uric acid를 흡광도 292nm에

서 측정하여 다음 식으로 저해율을 구한다.

저해율(%) = 1- {(반응구의 uric acid 생성량)/(대조구의 uric acid 생성량)} × 100
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나. 2차년도

① 개발 목표

■ 주관연구기관(연구책임자 : ㈜비엔텍 김선오 박사)

㉠ 최적 아르기닌 증폭 추출법 확립 및 아르기닌 증폭 추출물의 제조공정 및 성분 표준화

- 최적 아르기닌 증폭 추출을 위한 다양한 효소처리 공법 개발 및 개발된 표준분석법

을 이용한 증폭 효율 측정으로 최적 Lab Scale 표준 생산 공정 개발 및 아르기닌 지

표성분함량 설정 연구

㉡ 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 증폭 추출물의 혼합에 따른 콜레스테

롤 개선 증가(시너지) 효능 검증 및 기전 규명 (in vivo)

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 증폭 추출 혼합물 활용 고 콜레스테롤

유발 동물 모델을 이용하여 혈중 지질 개선 및 혈행개선 기능 증가 in vivo 시험

- 다양한 바이오마커의 생화학적 분석을 통한 추출물의 효능 기전 규명(SCI 논문 1

편 및 특허 출원 1건)

㉢ 콜레스테롤 기능성 개별인정 획득을 위한 미숙과 복분자 추출물의 인체적용시험 착수

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험을 위한 피험자 모집 및 등록 완료(80명)

- 인체적용시험 중간보고서 1건 (30명 이상 시험 완료)

㉣ 식약처 개별인정형 건강기능식품 인정을 위한 미숙과 복분자 표준 제조공정으로

제조된 원료의 품질관리 기준 설정

- 미숙과 복분자 추출물의 가공기술 표준화 보고서 1건

- 미숙과 복분자 추출물의 품질관리 표준화 보고서 1건

■ 협동연구기관 (비씨엘바이오제약(주) )

㉠ 콜레스테롤 개선 고시형 건강기능식품원료와 미숙과 복분자 추출물을 활용한 건

강 기능 식품 제품화 및 산업화

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 고시형 콜레스테롤 개선 건강 원료를 활용한 건

강기능 식품 개발 : 1건

- 개발된 제품의 산업화를 통한 매출 창출 및 구매의향서 체결

㉡ Lab Scale로 표준화된 아르기닌 증폭 황칠 나무 추출물법의 최적 대량 생산 표준

공정 개발을 위한 Scale Up 추출 적용, 최적 대량 생산 기술 확립
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- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 대량 효소반응 표준 공정 확립 및 대량

제조 시험 추진

■ 협동연구기관(연구책임자 : 동신대학교 제약공학과 박경목 교수)

㉠ 최대 효능을 갖는 복분자 추출물의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능

in vivo 기전 규명

- 최대 효과를 갖는 결정된 복분자 추출물의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억

제 효능 in vivo 평가를 통한 기전 규명 : 논문1편

㉡ 결정된 복분자 추출물과 표준화된 아르기닌 증폭 황칠추출물의 혼합에 따른 요산 배

출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 시너지 효과 in vitro 확인 및 최적 혼합비 결정

- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 복합물 조성을 위한 최적 혼합비 결정

을 위한 in vitro 활성 연구

② 개발 내용 및 범위

■ 주관연구기관(연구책임자 : ㈜비엔텍 김선오 박사)

㉠ 최적 아르기닌 증폭 추출법 확립 및 아르기닌 증폭 추출물의 제조공정 및 성분 표준화

- 최적 아르기닌 증폭 추출을 위한 다양한 효소처리 공법 개발 및 개발된 표준분석법

을 이용한 증폭 효율 측정으로 최적 Lab Scale 표준 생산 공정 개발 및 아르기닌 지

표성분함량 설정 연구

㉡ 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 증폭 추출물의 혼합에 따른 콜레스테

롤 개선 증가(시너지) 효능 검증 및 기전 규명 (in vivo)

- 고 콜레스테롤 유발 동물 모델을 이용하여 혈중 지질 개선 및 혈행개선 기능 효능

in vivo 시험

- 다양한 바이오마커의 생화학적 분석을 통한 추출물의 효능 기전 규명(SCI 논문 1

편 및 특허 출원 1건)

- 고 콜레스테롤 유발 동물 모델 : 연구에 사용할 실험동물은 250±10g인 특정병원체

부재(specific pathogen free, SPF) 상태의 수컷 7주령SHR과 Wistar Kyoto

rats(WKY)로 Halran(Indianapolis, IN, USA)에서 구입하여 사용한다. 1주간 예비사
육기간을 거친 뒤 37°C heating chamber 내 보정틀에서 주 1회 혈압측정에 적응시

킨 후 고혈압이 발현된 수컷 SHR 45마리를 선별하여 체중을 기초로 ‘Z’자 식으로 군

분리하고, 주 1회 일정한 시간에 디지털 계량기를 사용하여 체중을 측정한다. 사료는

실험동물용 고형사료 (Cargill Agri Purina, Inc., Seongnam, Korea)와 필터 및 자외

선 살균기로 여과살균된정제수를 자유롭게 섭취하도록 한다. 실험동물 사육실은 12
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시간 간격으로 명암을 조절하고, 온도는 22±2°C, 습도는 50±5%를 유지 한다.
- 혈액 분석 : 투여 8주 후 모든실험동물을 12시간 동안절식시키고 ether 마취 후

후대정맥에서 혈액을 얻는다. 혈액은 EDTA를 처리하여 4℃ 3,000 rpm으로 15분간
원심분리 하여 혈장을 분리한다.

㉢ 콜레스테롤 기능성 개별인정 획득을 위한 미숙과 복분자 추출물의 인체적용시험 착수

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험을 위한 피험자 모집 및 등록 완료(80명)

- 인체적용시험 중간보고서 1건 (30명 이상 시험 완료)

㉢ 식약처 개별인정형 건강기능식품 인정을 위한 미숙과 복분자 표준 제조공정으로

제조된 원료의 품질관리 기준 설정

- 미숙과 복분자 추출물의 가공기술 표준화 보고서 1건

- 지표성분으로 결정한 Ellagic acid를 지표성분 설정(HPLC를 이용한 지표성분 정량

분석법을 한국건강기능식품협회에서 인증 획득)

- 미숙과 복분자 추출물의 품질관리 표준화 보고서 1건

- 가스크로마토그래피(GC, GC/MS)를 이용하여 황칠나무의 잔류농약 오염여부 평가

및 품질관리 표준 설정

- 원자흡광광도계(AAs)를 이용하여 미숙과 복분자 추출물의 중금속 오염평가(납, 수

은, 비소, 카드뮴) 및 품질관리 표준 설정

- 대장균 등 미생물 오염평가 및 품질관리 표준 설정

■ 협동연구기관(비씨엘바이오제약(주))

㉠ 콜레스테롤 개선 고시형 건강기능식품원료와 미숙과 복분자 추출물을 활용한 건

강 기능 식품 제품화 및 산업화

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 고시형 콜레스테롤 개선 건강 원료를 활용한 건

강기능식품 개발 : 1건

- 개발된 제품의 산업화를 통한 매출 창출 및 구매의향서 체결

㉡ Lab Scale로 표준화된 아르기닌 증폭 황칠 나무 추출물법의 최적 대량 생산 표준

공정 개발을 위한 Scale Up 추출 적용, 최적 대량 생산 기술 확립

- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 대량 효소반응 표준 공정 확립 및 대량

제조 시험 추진

- 협동연구기관은 건강기능식품 원료 및 제품화 시설을 보유하고 있으며 약 80여 종

의 생산장비를 활용하여 건강기능식품 원료 및 제품을 생산하고 상용화 추진

- 또한 홍콩, 대만, 배트남, 캄보디아, 인도 및 중국을 대상으로 수출전용 황칠나무를

활용한 제품을 개발하여 해외 수출 추진



- 25 -

- 국내 판매용으로 황칠나무를 활용한 건강지향 일반식품을 새롭게 개발하여 실제적

으로 판매가 되는 스타제품으로 마케팅 추진

■ 협동연구기관(연구책임자 : 동신대학교 제약공학과 박경목 교수)

㉠ 최대 효능을 갖는 복분자 추출물의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능

in vivo 기전 규명

- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물과 미숙과 복분자 각각 단일 추출물 및 복합

물의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 평가를 통한 기전 규명

- Xanthine oxidase (XO) 및 aldehyde oxidase (AO)의 활성도 측정 : 효소원은

Rajagopalan 등(1962) 및 Maia와 Mira (2002)의 방법에 따라 토끼 간 조직으로부터

XO 및 AO를 추출, ammonium sulfate 분획, 투석 및 원심분리를 행하여 부분 정제

한 후, −70℃에서 보관하면서 사용한다. XO 활성도는 Stirpe와 Della Corte (1969)의

방법에 따라기질 xanthine을 요산으로의 전환 정도를 %로 나타내며, AO 활성도는

Rajagopalan 등(1962)의 방법에 따라 기질 NMN(N1-methyl nicotinamide)으로부터

산화된pyridone을 300 nm에서 측정한 다음 시료대신에 80% ethanol을 첨가한 대조

구에 대한 %로 나타낸다.

- 동물실험, 고요산혈증의 유도 및 혈중 요산 함량 측정 : 실험동물은 4주령의 평균체

중 21−24g의 ICR (Crljori: CD-1), SPF/VAF outbred mice (Orient Ltd., Korea)를

무작위로 5마리씩13개 군으로 나누어 플라스틱 케이지에 넣은 후 기본사료인 5L79

diets (PMI Nutrition, Brentwood, LA)로 1주일간 사육하여 환경에 적응시킨 후, 실

험에 사용한다. 실험군은 기본사료만을 급여한정상군(NC), 고요산혈증 대조군(HC),

고요산혈증마우스에 allopurinol (10 mg/kg)을 투여한군(ALL), 고요산혈증 마우스

에 시험물질을 투여한군으로 구분하여 1주일간 실험한다. Allopurinol을 비롯한 모든

추출물은 0.5% Na-CMC 용액에 현탁시켜, 매일 1회 오전 8시에서 9시 사이에 1회씩

1주간 경구투여 한다. 식이와 물은 투여 1.5시간 전에 공급을 중단한다. 고요산혈증

의 유도를 위한 uricase 저해제인 potasium oxonate (Sigma Co., USA)의 처리는

Hokazono 등 (2010)의 방법에 따라 7일째 allopurinol 및 추출물의 투여 1시간 전에

0.5% Na-CMC 용액에 25mg/mL의 농도로 현탁시켜 250 mg/kg을 복강 주사하였
으며, potasium oxonate 주사 3시간 후에 diethylether로 마취시킨 다음 개복하여 하

대정맥으로부터 채혈하여 분리한혈청 내 요산의 함량을 auto uric acid kit (YD

diagonostics, Korea)를 이용하여 분석한다. 식이는 4℃에서 보관하면서 공급하고,
사육장의 온도 및 습도는 각각 23±2℃, 60±5%로, 명암주기는 12시간 간격으로 설정

하였으며, 물과사료는 자유 섭취 시킨다.

㉡ 결정된 복분자 추출물과 표준화된 아르기닌 증폭 황칠추출물의 혼합에 따른 요산 배

출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 시너지 효과 in vitro 확인 및 최적 혼합비 결정

- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 복합물 조성을 위한 최적 혼합비 결정

을 위한 in vitro 활성 연구
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다. 3차년도

① 개발 목표

■ 주관연구기관(연구책임자 : ㈜비엔텍 김선오 박사)

㉠ 콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정 획득을 위한 인체적용시험 완료

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험 데이터 정리, 통계 분석 및 결과보고서 작성

㉡ 식약처 개별인정형 건강기능식품 원료 신청 및 인정 획득

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험 완료 및 식약처 개별인정 신청

㉢ 건강기능식품 기능성 원료 대량 생산 및 산업화 추진

㉣ 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 원료 품질 안

전성 관련 자료 확보

- 최종 제품화를 위한 원료의 유해성분 분석 및 유통기한 설정 시험을 통한 원료의 품

질 안전성 관련 자료 확보

■ 협동연구기관(비씨엘바이오제약(주))

㉠ 콜레스테롤 개선 개별인정을 획득한 미숙과 복분자 추출물을 이용한 건강기능식

품 완제품 생산 및 산업화

- 식약처 인정원료(미숙과 복분자의 콜레스테롤 개선 기능성)를 이용한 건강기능식품

개발 : 1건

㉡ 콜레스테롤 개선 기능성 강화 제품 개발을 위한 개별인정을 획득한 미숙과 복분

자 추출물과 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 혼합한 복합 추출물을 이용한 콜

레스테롤 개선 프리미엄 건강기능식품 완제품 생산 및 산업화

- 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 복합 첨가하여 콜레스테롤 개선 기능을 증가시

킨 프리 미엄 콜레스테롤 개선 건강기능식품 완제품 개발 : 1건

- 개발된 제품의 산업화를 통한 매출 창출 및 구매의향서 체결

■ 협동연구기관(연구책임자 : 동신대학교 제약공학과 박경목 교수)

㉠ 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 기전 규명

- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물과 미숙과 복분자 각각 단일 추출물 및 복

합물의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 평가를 통한 기전 규명

완료 : 논문 1편

㉡ 미숙과 복분자 추출물의신규 기능성 발굴을 위한 in vitro 효능 스크리닝

- 미숙과 복분자 추출물 및 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 신규 기능성 발굴을 위

한 in vitro 스크리닝
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② 개발 내용 및 범위

■ 주관연구기관(연구책임자 : ㈜비엔텍 김선오 박사)

㉠ 콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정 획득을 위한 인체적용시험 완료

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험 데이터 정리, 통계 분석 및 결과보고서 작성

㉡ 식약처 개별인정형 건강기능식품 원료 신청 및 인정 획득

- 식품의약품안전청 “건강기능식품 기능성 원료 및 기준규격 인정에 관한 규정”(식약

청 고시 제2011-34(2011.07.08)호)에 따라 원료의 안전성, 기능성, 규격설정에 대한 자

료를 첨부하여 개별인정형 원료 획득

㉢ 건강기능식품 기능성 원료 대량 생산 및 산업화 추진

㉣ 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 원료 품질 안

전성 관련 자료 확보

- 최종 제품화를 위한 원료의 유해성분 분석 및 유통기한 설정 시험을 통한 원료의 품

질 안전성 관련 자료 확보

■ 협동연구기관(비씨엘바이오제약(주))

㉠ 콜레스테롤 개선 개별인정을 획득한 미숙과 복분자 추출물을 이용한 건강기능식

품 완제품 생산 및 산업화

- 식약처 인정원료(미숙과 복분자의 콜레스테롤 개선 기능성)를 이용한 건강기능식품

개발 : 1건

㉡ 콜레스테롤 개선 기능성 강화 제품 개발을 위한 개별인정을 획득한 미숙과 복분

자 추출물과 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 혼합한 복합 추출물을 이용한 콜

레스테롤 개선 프리미엄 건강기능식품 완제품 생산 및 산업화

- 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 복합 첨가하여 콜레스테롤 개선 기능을 증가시

킨 프리 미엄 콜레스테롤 개선 건강기능식품 완제품 개발 : 1건

- 개발된 제품의 산업화를 통한 매출 창출 및 구매의향서 체결

■ 협동연구기관(연구책임자 : 동신대학교 제약공학과 박경목 교수)

㉠ 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 기전 규명

- 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물과 미숙과 복분자 각각 단일 추출물 및 복

합물의 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 평가를 통한 기전 규명

완료 : 논문 1편

㉡ 미숙과 복분자 추출물의신규 기능성 발굴을 위한 in vitro 효능 스크리닝

- 미숙과 복분자 추출물 및 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 신규 기능성 발굴을 위

한 in vitro 스크리닝
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■ 시장진입을 위한 단계적 전략 (시장진입시기, 현지화 전략 등)

○ 사업기간 내 원료 표준화, 안전성/활성평가를 완료하고 인체적용시험을 완료하여 사업기간

내 개별인정형 건강기능식품 인정 획득함

○ 사업 1차년도에 인체적용시험 임상샘플 1건을 생산하고, 2차~ 3차년도에 주관기관에서 현재

진행중인 미숙과 복분자의 체지방 개선 원료를 개별인정 획득 후 이 원료와 L-arginine 증폭

황칠나무 추출물을 이용하여 건강기능식품 제품 각 1건을 생산하여 산업화에 착수할 계획임

○ 최종적으로 콜레스테롤 개선을 통한 혈행개선 활성을 가지는 건강기능식품 원료를 산업화함

으로서 수출을 통하여 글로벌 산업화를 꾀함

○ 혈행 개선으로 인정받은 건강기능식품과 본 사업을 통하여 개발하고자 하는 원료를 대상으

로 동물 모델 비교 실험을 통하여 동등 또는 그 이상의 활성을 확인함으로서 우수성 입증

■ 대학, 연구소, 협력업체, 대기업 등 외부 네트워크 활용 방안

○ 본 사업은 산·학·연 공동연구로 수행 예정으로서 산업화를 담당하는 기업, 활성연구를 담당

하는 대학(위탁), 임상시험을 담당하는 대학병원(용역)이 참여하고 있음

○ 각 기관별로 보유하고 있는 특화된 기술을 바탕으로 분야별로 세분화하여 사업을 수행할 예정임

○ 산업화를 위하여 뉴트리바이오텍, 한국CNS팜, 미래바이오텍 그리고 건강기능식품 원료 전문

유통업체 및 건기식 대기업인 KGC등과 공동 마케팅을 추진할 예정임

■ 세계 건강기능식품 동향 및 전문정보 수집 체계

○ 미국 및 유럽의 society for neuroscience (SFN)학회와 society of biomolecular screening

제 2 장. 연구수행 내용 및 결과

제 1 절. 연구개발 추진전략 및 방법
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학회 및 국내 뇌신경과학회 및 한국식품영양과학회 등에 참가하여 최신 정보 입수

○ 국내·외 건강기능식품 소재 및 제품 박람회에 년1회 이상 주관기관과 협동연구기관이 공

동으로 참관하여 최근 제품화 동향 및 기술정보를 수집하여 본 연구개발 사업에 적극 반영

○ 년2회 정기적인 학술세미나를 자체 개최하여 관련 산업 전문가 및 학계전문가를 초빙하

여 최근 연구 및 제품 동향에 대한 정보 획득

■ 전문가 확보 방안

○ 본 연구팀에서 다년간 쌓아온 전기생리학적, 실시간 형광이미징법, 최신 생명공학기법,

proteomics, 천연물 분석, 천연물 분리정제, 고속생리활성검색(HTS)등 방법에 대한 전문 지

식과 각종 최신 고가 연구장비가 구축되어 있을 뿐만 아니라 국내외 우수 대학에서 연수를

받은 내부인력을 현재 확보중에 있음에 따라 추가적인 전문가 영입을 통한 신규인력 창출

효과를 동시에 창출할 수 있음

■ 타 기관과의 협력 필요성 및 방안

○ 전임상 GLP 독성시험 평가 및 인증 전문기관과 협력체계 구축

- 주관기관은 안전성 시험인증 전문기관인 한국화학융합시험연구원(KTR)과 업무협력

협약을 체결하였고, 현재 꾸준한 상호 협력적인 시험분석 및 인증사업을 추진하고 있기

때문에 본 연구과제에서 수행할 안전성 시험인증을 수행하는데 적극적으로 협력할 것임

○ 건강기능식품 임상시험 평가 전문기관과 협력체계 구축

- 주관기관은 건강기능식품 임상시험 전문기관인 전북대학교 임상시험센터와 업무협력

협약을 체결하였고, 현재 꾸준한 상호 협력적인 임상시험분석을 추진하고 있기 때문에

본 연구과제에서 수행할 임상시험 프로토콜 개발을 수행하는데 적극적으로 협력할 것임

○ 연구개발 성과의 지식재산권 확보를 위한 특허 전문기관과 협력체계 구축

- 주관기관은은 개발한 기술의 신규성 및 진보성을 분석하고 새로운 지식재산권인 특허

로 기술을 보호하고 보장받을 수 있도록 전남지식센터와 업무협력협약을 체결하였고,

현재 꾸준한 상호 협력적인 사업을 추진하고 있기 때문에 본 연구과제에서 도출한 새

로운 기술 및 권리보호를 위한 특허확보에 적극적으로 협력할 것임

■ 전남지역 복분자 재배 자원 확보 농가와 네트워크 추진 체계 확립



- 30 -

■ 전남지역 황칠나무 재배 자원 확보 농가와 네트워크 추진 체계 확립

○ 본 총괄주관기관인 ㈜비엔텍은 황칠나무의 본격적인 산업화를 추진하기 위해 원료 수급

의 원활함과 지역 연계자원의 상생발전을 위해 황칠나무 생산자 연합회를 구성하여 추진

중 (현재 69개 농가 및 법인 구성 완료)

시 ·군 주 소 재배자 면적(평) 수목 합계

장흥군

장흥 주재웅

파악중 213,500

장흥군 아침재

장흥군 관산읍 외동 2구  산 150번지 전명례

장흥군 대덕읍 연지리 김종필

장흥군 부산면 사거리  파출소 앞 이성전

장흥군 세진 신상리 이요숙

장흥군 용산면 주재용

장흥군 잔동면 이광섭

장흥군 화산면 석전리 박진우

해남군

해남군 나산면  화내리 380 김종수

9,000 211,500

해남군 북일면 만수리  543-1 정현오

해남군 삼산면 매정리 이기춘

해남군 현산면 구시리  138 해남읍 구교리 138-1 이천균

해남군 화산면 금풍리  365-4 양동환

해남군 화산면 방축리  469-1 손기한

해남군 화원면 근평리  243-3 명천식

해남군 화원면 영호리  526 신규철

해남군 해남읍 구교리  138-2 (제일농원) 고돈원

완도군

완도군 노화읍  포전리 385-14 이명문

9,300 231,300

완도군 보길면 부용리  462-1 박호섭

완도군 보길면 부황리 박온석

완도군 보길면 부황리 이정대

완도군 보길면 부황리  417-9 윤장하

완도군 보길면 부황리  부용마을 438 박권재

완도군 신지면 임촌리  대봉리 392-8 김창석

완도군 완도읍 죽도리  1328 박석용

고흥군

고흥군 이선화

5,000 110,800
고흥군 고흥읍 남계리  423-3 박양영

고흥군 두원면 용산리  와룡길 22-21번지 박상섭

고흥군 영남면 우두리 박양규

고흥군 점암면 화계리  396 홍두표

여수시
여수시 돌산읍  신복리 347-1 김용호

9,000 22,800
여수시 소라면 관기리  47번지 김의경

진도군

진도 이창석

- 24,200

진도군 군내면 둔전리 곽재정

진도군 의신면 만길리  1106 허경옥

진도군 진도움 동외리  1160-1 산림조합

진도군 진도읍 동외리  1160-1 허용범

진도군 진도읍 동외리 한국  A 101호 김성식

진도군 진도읍 해창리  543-3 (진도스케치) 이광준

진도읍 동의리 122 이종연

진도군 진도읍 동외리  1160-1 오상현

강진군
강진군 군동 농고 고성정

- 25,000
강진군 군동 농고 임용택

○ 생산자농가, 유통업체, 가공업체와 연구원, 지방자치단체 등 다양한 분야의 전문가가 연

계된 ‘생산자 연합회’를 구성 운영하고, 전남의 황칠 산업 관련 산·학·연·관의 어울림 마당

을 통해 황칠 산업에 대한 상호 교류의 장을 마련하고, 생산·가공·유통·관광 등을 연계한

황칠산업 활성화 및 추진체계를 강화하여 고소득 창출이 기대
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■ “연구개발 최종목표 달성을 위한 추진체계”

연구개발과제 총 참 여 연 구 원

과제명
혈중 콜레스테롤 제어를 통한 혈행 개선 기능을 

갖는 미숙과 복분자의 건강기능식품 개발 및 산업화

주관연구책임자

김선오외 총 11명

기 관 별 참 여 현 황

구   분 연구기관수 참여연구원수

대 기 업 0 0

중견기업 0 0

중소기업 2 8

대  학 1 4

국공립(연) 0 0

출 연 (연) 0 0

기   타 0 0

　

주관연구기관 : ㈜비엔텍

혈중 콜레스테롤 제어를 통한 혈행 

개선 기능을 갖는 미숙과 복분자의 

건강기능식품 개발 및 산업화

연구책임자 (김선오)외

3명

담당기술개발내용

- 건강 기능성 소재 확보 및 기전 규명

- L-arginine 증폭기술 표준화

- 복합기능성 복합소재 표준화 및 공정 확립 

- 기능성 원료 개별인정 획득 및 글로벌   

  산업화

협동연구기관 : ㈜비씨엘 

바이오제약

협동연구기관 :

동신대학교 제약공학과

미숙과 복분자 활용 혈행개선 

기능성식품

 제품화 및 상용화

미숙과 복분자 활용 혈중 요산 

제어 기능성 규명연구 

연구책임자(노택우)외

3명

연구책임자(박경목)외

3명

담당기술개발내용 담당기술개발내용

- 임상시험용 제형개발

- 산업용 대량 추출법 표준화 

기술 확립 

- 건강기능식품 개발 및 산업화

- 건강지향 가공식품 개발 및 

산업화

- 고요산혈증 in vitro 바이오

마커 개발 및 효능평가

- 고요산혈증 in vivo 바이오

마커 개발 및 기전 규명

제 2 절. 연구개발 추진체계
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1

번호
연구내용

추진 일정 연구
개발비
(단위:
천원)

책임자
(소속
기관)1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

1
연구용 원료 확보

(
복분자/황칠)

15,000
김선오/
㈜비엔텍

2
추출물 표준공정 
확립 및 지표성분 

설정
30,000

김선오/
㈜비엔텍

3
각 소재별 

콜레스테롤 개선    
in vitro 효능평가

20,000
김선오/
㈜비엔텍

4

각 소재별 
콜레스테롤 기능성 

증가
in vitro 효능평가

20,000
김선오/
㈜비엔텍

5
최대 기능 조성을 
위한 최적 혼합비 

결정
24,660

김선오/
㈜비엔텍

6
인체적용시험을 

위한 임상제형 결정 
및 생산

15,000
노택우/

㈜BCL Bio

7
인체적용시험 IRB 

심의 및 통과
60,000

김선오/
㈜비엔텍

8
 표준공정을 이용한 
원료 대량생산 시험

20,340
노택우/

㈜BCL Bio

9
혈액 건강을 위한 
혈중 요산 생성 

억제 in vitro 평가
35,000

박경목/
동신대학교

2차년도

1
산업화용 원료 확보

(황칠/미숙과 
복분자)

30,000
김선오/
㈜비엔텍

2
복합물의 

콜레스테롤 in vivo 
평가 및 기전규명

35,000
김선오/
㈜비엔텍

3

복합물의 
콜레스테롤

in vivo 기능성 
증가 기전규명

35,000
김선오/
㈜비엔텍

4
복합물의 안전성 
(유해성분) 등 

품질기준 설정시험
28,430

김선오/
㈜비엔텍

5
인체적용시험 착수

(피험자 모집)
90,000

김선오/
㈜비엔텍

6
콜레스테롤개선 

고시형 원료 혼합 
건강기능식품 생산

46,570
노택우/

㈜BCL Bio

7

혈액 건강을 위한 
혈중 요산 생성 
억제 in vivo 

기전규명

45,000
박경목/

동신대학교

제 3 절. 연구개발 추진일정
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3

1
원료 확보

( /미숙과 
복분자)

50,000
김선오/
㈜비엔텍

2
각 소재 활용

건강지향가공식품의
기능성 검증

45,000
김선오/
㈜비엔텍

3
개별인정 획득을 

위한 인체적용시험 
완료

80,000
김선오/
㈜비엔텍

4
유통기한 설정 등 
품질 표준화 시험

12,000
김선오/
㈜비엔텍

5
개별인정 신청 및 

획득
10,000

김선오/
㈜비엔텍

6
개별인정 원료 

대량생산 시험생산
15,000

노택우/
㈜BCL Bio

7

기 획득 
개별인정원료(복분자
)활용 건강기능식품 
개발 및 산업화

30,000
노택우/

㈜BCL Bio

8
미숙과 복분자 활용
건강지향 가공식품 
개발 및 산업화

31,570
노택우/

㈜BCL Bio

9

단일 및 복합 소재의 
신규 혈관 건강 관련 
기능성 스크리닝 및 

효능평가

45,000
박경목/

동신대학교

미숙과 복분자 내 지표성분인 Ellagic acid 분석 및 표준화 연구

▪ 미숙과 복분자 추출물 제조

- 국내산 및 중국산 미숙과 복분자, 국내산 완숙과

- 20배의 용매(열수, 5%, 30%, 70% 주정)

▪ 표준용액의 조제

- Ellagic acid, Sigma Chemical Co., St. Louis, MO, USA

(0.5, 1, 5, 10 및 25 µg/mL 농도)

▪ 시험용액의 조제

- 동결 건조된 분말 일정량을 정밀히 취한 뒤 50% methanol을 이용해 충분히

용해시킨 후, 0.45 µm syringe filter로 여과하여 시험용액으로 사용

▪ HPLC 분석

. 지표성분 탐색 및 물질 표준화 기술
(1) 지표성분 1. Ellagic acid

제 4 절. 연구수행 결과
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▪ 분석법의 유효성 검증

- 특이성(specificity)

- 직선성, 검출한계 및 정량한계(linearity, LOD and LOQ)

- 정확성(accuracy)→ 회수율

- 정밀성(precision)

▪ 미숙과 복분자 추출물의 원산지별, 추출 용매별 ellagic acid 함량

▪ 분석법의 유효성 검증

- 특이성(specificity)
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- 직선성, 검출한계 및 정량한계(linearity, LOD and LOQ) : R2 = 0.9999, LOD 0.25

µg/mL, LOQ 0.77 µg/mL

- 정밀성(precision) 및 정확성(accuracy)→ 회수율
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표준화 논문 게재 완료

미숙과 복분자 추출물의 분획물 제조 및 Ellagic acid 함량 분석
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- 미숙과 복분자 5% 주정추출물을 용매의 극성도를 이용한 용매 분획을 실시하여

hexane, chloroform, ethyl acetate, butanol, water 층으로 구성된 분획물을 확보함.

<미숙과 복분자의 용매 분획>

- 각 분획물에 함유된 Ellagic acid의 함량을 HPLC를 이용하여 정량 및 정성분석을

수행함. 그 결과, ethyl acetate 층에서 가장 많은 ellagic acid가 검출되었으며, butanol,

water, chloroform, hexane의 순으로 ellagic acid가 확인됨.
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- 선행연구를 통해 (용매분획, 기기분석 등) 미숙과 복분자내의 주요 화합물이

ellagic acid로 확인하였음.

- ellagic acid의 다양한 기능성은 다수의 문헌과 연구를 통해서도 입증된 바가 많

으나, 본 연구진은 향후 개별인정 심사 중 지표성분에 대한 보완사항이 발생 시

즉각 대응할 수 있도록 후보 지표성분 5종을 추가로 확보하였음.

- 또한, 주관기관 자체 충분한 연구 분석 장비와 인력이 확보되어 있으므로 빠른

대응으로 이에 대한 대처가 가능할 것으로 사료됨

미숙과 복분자 5% 주정추출물의 HMG-CoA Reductase 활성 측정

- HMG-CoA reductase (3-hydroxymethyl-3-glutaryl-(HMG)CoA-reductase)는 콜레스

테롤 생합성과정의 rate-limiting enzyme으로 HMG-CoA를 mevalonate로 변환시키는 반

응을 촉매하며, feedback inhibition의 일환으로 최종산물인 콜레스테롤, 중간대사물인

25-OH-cholesterol에 의해 조절되면서, 콜레스테롤 항상성 기전을 제공함. 세포내 콜레스

테롤 함량이 증가되면 이를 감지하는 SREBP의 매개에 의해 HMG-CoA reductase 활성

이 저해되어 혈중 콜레스테롤 농도를 감소함.

- HMG-CoA reductase Activity/Inhibitor Screening kit (Biovision, K588-100)을 이용

하여 실험을 진행하였으며, PCTL로는 Atorvastatin을 사용함. NADPH가 환원제로서 보

조작용을 하며, HMG-CoA reductase는 HMG-Coa를 mevaloate와 CoA로 분해하는 원리

를 이용하여 효소의 활성 또는 억제를 확인함.

- 미숙과 복분자 5% 주정추출물의 HMG-CoA Reductase 효소의 활성에 미치는 영향

을 확인하기 위하여 1, 3, 10, 30, 100 µg/ml의 농도로 처리하여 10 min 동안 효소의 활

성확인한 결과, 흡광도값이 시간이 지남에 따라 지속적으로 감소하면서 HMG-CoA

reductase의 활성을 확인하였으며(CTL), PCTL인 atorvastatin은 그 활성이 억제된 상태

를 유지함. 반응 시작/종료의 흡광도 값의 변화를 수치화 하여 표현한 결과, 미숙과 복분

자 추출물의 농도 의존적으로 HMG-CoA Reductase의 활성이 억제되는 것을 확인할 수

있었음.

 in vitro 평가 기술

(1) HMG-CoA Reductase Activity
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- 미숙/완숙 상태에 따른 활성차이를 확인하고자 완숙과 복분자 5% 주정추출물의

HMG-CoA reductase 활성을 위와 동일한 방법으로 측정함. 그 결과, 영향을 크게 미치

지 않는 것을 확인함. 저농도 뿐만 아니라 고농도 처리하였을 때, CTL과 유사한 경향을

보였으며, 이는 HMG-CoA reductase의 활성 저해에 영향을 거의 미치지 않은 것으로 판

단됨.
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<완숙 복분자의 HMG-CoA reductase 억제 효과>

- 황칠 열수 추출물(DP)과 다양한 효소를 처리하여 가수분해한 황칠 열수 추출물

(Hy-DP)의 HMG-CoA reductase 활성을 위와 동일한 방법으로 측정함. 그 결과, 영향을

크게 미치지 않는 것을 확인함. 저농도 뿐만 아니라 고농도 처리하였을 때, CTL과 유사

한 경향을 보였으며, 이는 HMG-CoA reductase의 활성 저해에 영향을 거의 미치지 않은

것으로 판단됨.
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<황칠 열수추출물의 HMG-CoA reductase 억제 효과>



- 42 -

CTL PCTL 1 3 10 30 100
0.0

0.2

0.4

0.6

***H
N

G
-C

oa
R

 A
ct

iv
ity

(U
ni

ts
/m

g 
pr

ot
ei

n)

<가수분해 황칠 열수추출물의 HMG-CoA reductase 억제 효과>

- 미숙과 복분자 5% 주정추출물과 가수분해 황칠 열수 추출물을(uRO:HDP) 1:1, 1:2,

1:3, 2:1, 3:1의 다양한 비율로 혼합하여 복합물의 HMG-CoA reductase 활성을 위와 동

일한 방법으로 측정함. 측정 결과, 혼합비율 1:2 내지 2:1에서 가장 HMG-CoA reductase

의 활성을 유의적으로 억제하는 것을 확인함.
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<미숙과 복분자와 가수분해 황칠 추출 복합물의 비율별 효과>

Hep G2 세포의 cytotoxicity 측정

- Hep G2 세포는 10% FBS, 1% P/S를 함유한 MEM 배지에서 배양함. 추출물의 적

정 농도 확인을 위하여 미숙과 복분자, 황칠열수, 가수분해 황칠열수 추출물 또는 분획

물을 다양한 농도(1, 3, 10, 30, 100 µg/ml)로 처리하여 세포의 사멸 유무를 MTT 또는

LDH를 측정하여 확인함.

(2) 추출물 및 복합물의 Hep G2 세포에 대한 세포독성 확인
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- Hep G2 세포에 24, 48 시간동안 처리한 후 MTT assay를 수행한 결과, 24시간에서

는 고농도에서도 세포 독성이 나타나지 않았으며, 오히려 가수분해 황칠 열수추출물

(HDR-2)에서는 cell proliferation 효과가 확인됨. 48시간에서 미숙과 복분자 추출물은

고농도에서 유의적인 세포독성을 유발하는 것으로 사료되어 향후 실험시 시간 조정의

필요성을 확인함.

- 미숙과 복분자의 분획물은 LDH 함량의 변화를 측정하여 세포독성을 확인함. 그 결

과, 고농도 30 µg/ml의 농도에서 3개 분획물(ethyl acetate, butanol, water)에서 유의적

인 세포독성이 관찰되어 향후 30 µg/ml 이하의 농도에서 실험을 진행할 것으로 판단됨
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- 미숙과 복분자와 가수분해 황칠 복합물을 최대 30 µg/ml의 농도가 되게 실험을 진

행하고자, 5가지 비율로 Hep G2 세포에 처리하여 24시간 후 MTT assay를 통해 세포

독성을 확인한 결과, 독성은 없는 것으로 확인됨.
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- Hep G2 세포에 free fatty acid (FFA)를 처리하여 지방 및 콜레스테롤 생성을 유도

할 때, 미숙과 복분자 추출물에 의한 생성 억제 효과를 확인하기 위하여 생성된 지방구

를 oil red O (ORO) 시약을 이용하여 지방구 생성의 변화를 관찰함. 그 결과, 미숙과 복

분자 추출물에 의한 농도의존적인 억제 경향을 확인할 수 있었으며, FFA만 단독으로

처리했을때에 비해 유의적인 감소를 확인함.

- 또한 국내에 주로 유통되고 있는 복분자 딸기(국산, R. occidentalis)과 중국산 복분

자(장엽복분자, R. chingii)와의 콜레스테롤 개선 효능을 각각 농도별로확인한 결과, 두

종 모두 지방구 생성 억제 효과를 확인함.

- 미숙과 복분자의 분획물을 처리하였을 때, EtOAc 분획물에서 lipid droplet의 생성이

가장 감소하며, 유의적인 차이를 보이는 것을 확인함
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- Hep G2 세포에 미숙과 복분자 추출물을 처리하였을 때 콜레스테롤 생성에 미치는

영향을 확인함. Cholesterol 측정은 ELISA kit (Biovision, Milpitas, CA, USA)를 이용하

여 측정함.

- Total cholesterol(TC), free cholesterol(FC), cholesteryl ester(CE)를 측정하였으며,

PCTL로는 simvastatin (SV)을 처리함. 그 결과, CTL군에 비해 미숙과 복분자 추출물

및 SV처리에 의하여 total 및 free cholesterol의 함량이 감소하는 것을 확인함. 고농도

처리에 의하여 total-C의 함량이 농도의존적으로 감소하였으며, 콜레스테롤 수치의 감소

에 중국산과 국산의 차이는 없었음. CE 및 FC/CE (%)는 모든 군에서 유의적인 차이는

없었음.

(3) Hep G2 세포의 lipid accumulation 측정

(4) Hep G2 세포의 cholesterol 함량 측정
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Hep G2(-FFA)
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- Hep G2 세포에 FFA를 처리하여 콜레스테롤 형성을 유도한 후, 미숙과 복분자 추출

물, 분획물 및 ellagic acid를 처리하였을 때 콜레스테롤에 미치는 영향을 확인함. 그 결

과, TC는 FFA 처리에 의하여 유의적인 수준으로 증가하였으며, 이는 미숙과복분자 추

출물에 의하여 감소하는 것을 확인함. 중국산, 국산 모두 유의적인 수준으로 감소하였으

며, 미숙과복분자추출물의 분획물을 처리하였을 때 또한 EtOAc층의 분획물이 가장 뛰

어나게 콜레스테롤 수치를 감소시킴.
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- 미숙과 복분자 EtOAc 분획물을 농도별로 처리하였을 때, 농도의존적으로 세포내 콜

레스테롤이 감소하는 것을 확인함. 또한 ellagic acid를 농도별러 처리하였을 때, FFA

단독처리 군에 비해 유의적으로 콜레스테롤 함량이 감소하는 것을 확인함.
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- 실험동물은 6주령 정도(150~190g)의 Wistar rat을 구입하여 6일동안 순화 후 이상이

없는 개체를 선별하여 실험을 진행하였으며, 모든 동물은 온도(22 ± 2 ℃), 상대습도(50

± 5%), 환기횟수(10~15 회/시간), 조명주기(lights on from 8:00 AM~8:00 PM), 조도

(150~300 Lux)의 환경으로 설정된 동물사육실에서 사육함.

- 일반 사료는 AIN-93G를, 고콜레스테롤 함유 사료는 Match Paigen's Atherogenic

Rodent Diet를 제공함. 조성은 다음과 같음.

<고 콜레스테롤 함유 사료 조성>

- 실험군은 총 8군(n=7~8)으로, 일반사료를 제공한 NC, 고콜레스테롤 함유 사료만 제

공한 HCD, 고콜레스테롤 + 미숙과복분자5%주정추출물 50, 100, 150 mg/kg (uRO50,

uRO100, uRO150), 고콜레스테롤 + ellagic acid 2, 4 mg/kg (EA2, EA4) 및 고콜레스

테롤 + simvastatin 4 mg/kg (SV)군으로 구분하였으며, 물과 사료는 임의로 제공하였

으며, 시료는 1일 1회 경구투여함.

 in vivo 평가 기술

(1) 동물실험 설계



- 49 -

<실험 군 분리>

- 몸무게는 일주일에 2번씩 측정하였으며, 실험 종료 후 다음 인자들을 측정함.

1. physiological analysis : body weight (g), organ weight (liver, kidney, spleen),

2. biochemical analysis : Liver tissue (total cholesterol, free cholesterol, cholesteryl

ester), Blood (total cholesterol, HDL-cholesterol, LDL/VLDL-cholesterol, Triglyceride,

ALT, AST, AI1, AI2, CRI, MDA, Protein carbonyl), Enzyme activity (HMGCR,

CETP, LCAT),

3. RT-PCR (HMGCR, SREBP2),

4. Western blot (phospho-AMPK/AMPK, pHMGCR/HMGCR, m/pSREBP2, INSIC1,

HMGCR, ACAT2)

-일반사료 및 고콜레스테롤 함유 사료를 약 3주간 제공한 후 추출물 등을 약 30일간

경구투여한 후, 실험을 종료하고 필요한 조직들을 채취하여 분석함. 일주일에 2번씩 측

정한 몸무게 분석결과, 사료 투여 및 시료 투여에 의한 몸무게의 유의적인 차이는 관찰

되지 않음. 간, 신장, 비장을 채취하여 무게 및 coefficient를 비교한 결과 일반사료군의

간무게가 콜레스테롤군 보다 약간 적게 나가는 경향을 보이나, 군간 유의적 차이는 발

견되지 않음.

(2) 생리학적 분석
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- 간조직의 TC, FC, CE를 측정한 결과, NC에 비하여 고콜레스테롤사료투여군의 수치

들이 전반적으로 높아졌으며, uRO, EA, SV 모두 HCD군에 비하여 유의적으로 감소하

는 경향을 보임. FC, CE는 HCD군과 추출물 투여군에서 유의적이지는 않으나, 감소하는

경향을 확인함.
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- 혈액을 채취하여 혈장을 분리한 후, TC, HDL-cholesterol, LDL/VLDL-cholesterol,

TG, ALT, AST를 측정함. 그 결과, HCD 군은 NC군에 비하여 TG, LDL/VLDL-c, TG,

AST 값이 유의적인 수준으로 크게 증가하였으며, 미숙과복분자추출물, ellagic acid,

simvastatin 투여에 의하여 증가된 수치가 감소하는 경향을 보임. AI1 (atherogenic

index)은 (TC − HDL-C)/HDL-C, AI2는 LDL-C/HDL-C, CRI(coronary risk index)는

TC/HDL-C로, 이 모든 수치 또한 고콜레스테롤 사료에 의해 증가하였으며, 추출물 등

에 의하여 유의적인 수준으로 감소하는 것을 확인함.

(3) 생화학적 분석
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- 간조직에 buffer를 넣고 파쇄하여, 상층액을 취하여 실험에 이용함. 항산화 효소로

TAOC, SOD, GSH-Px, CAT, MDA, Protein carbonyl를 측정하였음. 그 결과, HCD 군

에서 감소한 TAOC, GSH-Px, CAT의 수치가 uRO, EA, SV에 의하여 회복하는 것을

확인하였으며, HCD군에서 증가한 MCA, Protein carbonyl의 수치는 감소하면서 NC군

과 유사한 수준에 도달하는 것을 확인함.

<항산화 인자 측정>

- 간조직 내 HMG-CoA reductase, CETP, LCAT의 활성을 측정한 결과, HMG-CoAR

의 활성은 NC에 비해 HCD의 수치가 크게 증가하였으며, 시료 투여군에서 비교적 유의

적인 수준으로 reductase의 활성이 저해됨을 확인함. 특히 uRO150, SV 투여군에서 유

의적인 수준의 감소가 확인됨. CETP(cholesterylester trasfer protein) 또한 유사한 경향

을 보였으며, uRO150, SV, EA4 군에서 유의적인 감소가 확인됨. LCAT (lecithin

cholesterol-acyltransferase)의 활성은 HCD에서 감소하였으며, 미숙과복분자추출물의 농

도의존적 증가 경향을 보임. SV에서는 유의적인 수준으로 회복되는 것을 관찰함.
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- 간조직을 파쇄하여 easy-BLUETM Total RNA Extraction kit 의 protocol 방법대로

total RNA를 분리한 후, cDNA를 제조하여 HMG-CoA reductase와 SREBP-2 의

mRNA 발현을 확인함.

- HMG-CoA reductase의 정방향 프라이머 (forward

primer;5’-AAGGGGCGTGCAAAGACAATC-3’) 및 역방향 프라이머 (reverse primer;

5’-ACTATGGTTCTTTCCGTGCCGTGT-3’), SREBP-2의 정방향 프라이머 (forward

primer;5’-ATCCGCCCACACTCACGCTCCTC-3’) 및 역방향 프라이머 (reverse primer;

5’-CAGTGCGAGGGATGCGGCC-3’)를 사용함.

- cDNA 합성을 위하여 바이오니아회사의 RT PreMix를 사용함. RT PreMix에 total

RNA 1.0 μg과 oligodT18 및 DEPC-DW를 넣은 다음 42℃, 60분 및 94℃, 5분 반응시켜

cDNA를 합성, cDNA 가 포함된 RT 혼합액 5 μl를 바이오니아회사의 PCR PreMix 에 넣

고 정방향 프라이머와 역방향 프라이머를 넣어 PCR을 수행함(95℃에서 30초, 59℃에서

30초, 72℃에서 1분을 35번 반복). 유전자의 발현상의 차이는 1.5% agarose gel에 전기 영

동하여 확인함. HMG-CoAR과 SREBP-2의 mRNA 발현율 분석 결과는 다음과 같음.

- 간조직으로 HMG-CoAR, SREBP-2의 mRNA확인 결과, HCD에서 증가한 수치가 미

숙과복분자추출물, ellagic acid를 투여한 실험군에서 농도의존적으로 감소하는 것을 확

인함. 또한 SREBP-2의 발현 또한 유사한 경향을 보임. 이를 통해, 미숙과복분자추출물

의 콜레스테롤 개선에 도움을 주는 것을 확인함.

(4) RT-PCR
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 특허 출원

- 특허 : 출원 3건

특허출원 1. 10-2018-0107815 특허출원 2. 10-2017-0024847

특허출원 3. 10-2017-0109417
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논문 1. molecules 논문 2. 동의생리병리학회지

논문 3. 한국식품유통학회지 논문 4. 동의생리병리학회지

수 논문 및 학술발표

(1) 논문 : 4건 게재 (SCI 1건 / 비SCI 3건)

(2) 국제 학술대회 발표 : 7건
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1. 대한화장품학회 43차 정기총회 및 춘계학술대회

- 일시 및 장소 : 2018.05.31. / 서울과학기술대학교

- 발표 제목 및 발표자 : Unripe Rubus coreanus Miquel has superior anti-aging and

anti-melanogenesis effects than ripe Rubus coreanus Miquel. / 동신대학교 오윤서, 박경목

2. 2018 KoSFoST international symposium and annual meeting (한국식품과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.06.27. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Anti-obesity effect of ellagic acid as a compound of

Rubus occidentalis in high fat diet-induced obese mice / 정의선, 김선오

3. 2018 KoSFoST international symposium and annual meeting (한국식품과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.06.27. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Hypocholesterolemic effects of unripe Rubus occidentalis

L. extract in HepG2 Cells / 나주련, 김선오

4. 2018년도 국제심포지엄, 정기학술대회 및 정기총회 (한국식품영양과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.11.01. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Anti-obesity effect of ellagic acid as a compound of

Rubus occidentalis in high fat diet-induced obese mice / 정의선, 김선오

5. 2018년도 국제심포지엄, 정기학술대회 및 정기총회 (한국식품영양과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.11.01. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Hypocholesterolemic effects of unripe Rubus occidentalis

L. extract in HepG2 Cells / 나주련, 김선오

6. 제39차 한국식품저장유통학회 정기총회 및 학술대회

- 일시 및 장소 : 2018.11.16. / 전남대(광주)

- 발표 제목 및 발표자 : Anti-obesity effect of ellagic acid as a compound of

Rubus occidentalis in high fat diet-induced obese mice / 정의선, 김선오

7. 제39차 한국식품저장유통학회 정기총회 및 학술대회

- 일시 및 장소 : 2018.11.16. / 전남대(광주)

- 발표 제목 및 발표자 : Hypocholesterolemic effects of unripe Rubus occidentalis

L. extract in HepG2 Cells / 나주련, 김선오
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1. 대한화장품학회
2, 3. 2018 KoSFoST international

symposium and annual meeting

4. 한국식품영양과학회 5. 한국식품영양과학회
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미숙과복분자추출분말 품목제조신고서
(2018.07.17.)

미숙과복분자추출농축액 품목제조신고서

(2018.11.28.)

6. 제39차 한국식품저장유통학회 7. 제39차 한국식품저장유통학회

숙 경제적 성과

(1) 기술 개발

1. 미숙과복분자추출물 관련 품목제조신고 3건 완료
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술이술이 (미숙과복분자 함유) 품목제조신고서(2018.10.23.)

2018년 개발 제품 5건

2. 제품개발 5건
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3. 매출증대

- 비엔텍 매출/수출 실적 : 수출 99,957,546원 / 매출 16,300,000원 (2018년도)

수출 1 : 37,557,546원 수출 2 : 62,400,000

2018년 매출액 : 16,300,000원
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2018년도 매출액 : 537,603,994원

-비씨엘바이오제약 매출/수출 실적 : 미숙과 복분자 추출물 및 황칠추출물 함유 건강기능식품,

일반식품 매출액 537,603,994원
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4. 고용창출 : 5명 (비씨엘바이오제약)

<고용창출 증빙>

제 5 절. 연구 성과

. 국내외 논문 게재 

No 논문명 학술지명
주저
자명

호 국명
발행
기관

SCI여부
(SCI/비SCI)

게재일 등록번호

1

Optimization of the
Extraction Conditions and
Biological Evaluation of
Dendropanax morbifera H.
Lev as an
Anti-Hyperuricemic Source

molecules
Seung
-Sik
Cho

23

황칠나무의 항요산
과다혈증 소재로서
의 추출조건 최적
화 및 생리활성평
가

MDPI SCI 2018 .1
2.14

2

Eliminatory Effect of
Mixture including Hot
Water Extract of
Dendropanax morbifera Lev.
on Alcohol-induced Blood
Alcohol Concentration and
Hangover in Rat

J. Chitin.
Chitosan

나주련
23(4
)

흰쥐에서 황칠나
무 열수추출물을
포함한 혼합물의
혈중 알코올 농도
와 숙취 해소 효
과

비SCI
2018 .1
2.26

3

Comparison of ellagic
acid contents in Korean
and Chinese cultivated
species of unripe black
raspberries

Korean J.
F o o d
Preserv.

이기훈
25(5
)

한국 및 중국 재배
종 미숙과 복분자
의 엘라그산 함량
의비교

한국식
품유통
학회

비SCI
2018 .0
8.01

4

Anti-obesity Effects and
Safety of the Mixture of
Herbal Extracts in
3T3-L1 Cells and HR-1
Mice Fed a High Fat Diet

J Physiol
& Pathol
K o r e a n
Med

정의선
32(6
)

3T3-L1 지방전구
세포와 고지방식
이로 유도된 비만
HR-1 마우스 피
부에 도포한 한약
추출 복합물의 항
비만 효과 및 안
전성 평가

동의생
리병리
학회

비SCI
2018 .1
0.29
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. 국내 및 국제학술회의 발표

No 회의명칭 발표자 발표일시 장소 국명

1
대한화장품학회 

춘계학술발표대회
오윤서 2018.05.31

서울과학기술
대학교

국내

2 한국식품과학회 학술대회
정의선, 박소이, 이기훈, 
나주련, 김진석, 김선오

2018.06.27 부산 벡스코 국내

3 한국식품과학회 학술대회 나주련, 김선오 2018.06.27 부산 벡스코 국내

4 한국식품영양과학회 학술대회
정의선, 박소이, 이기훈, 
나주련, 김진석, 김선오

2018.11.01 부산 벡스코 국내

5 한국식품영양과학회 학술대회 나주련, 김선오 2018.11.01 부산 벡스코 국내

6
제 39차 한국식품저장유통학회 

학술대회
정의선, 박소이, 이기훈, 
나주련, 김진석, 김선오

2018.11.16 광주 전남대 국내

7
제 39차 한국식품저장유통학회 

학술대회
나주련, 김선오 2018.11.16 광주 전남대 국내

8 한국식품영양과학회 김선오 2017.11.08. 경주 국내

9 IFSCC Conference 2017 박경목 2017.10.23 서울 국내

10 한국식품영양과학회
나주련, 박소이, 정의선, 

김진석, 김선오
2016.11.02 제주 ICC 국내

11 한국식품영양과학회 김선오 2016.11.02 제주 ICC 국내

12 한국식품영양과학회 김선오 2016.11.02 제주 ICC 국내

13 한국식품영양과학회 김선오 2016.11.02 제주 ICC 국내

14 한국식품영양과학회 김선오 2016.11.02 제주 ICC 국내

다. 생명자원(생물자원)/화합물 : 해당사항 없음

라. 지식재산권(특허, 실용신안, 의장, 디자인, 상표, 규격, 신품종, 프로그램)

No

지식재산권 
등 명칭
(건별 
각각 
기재)

국 명

출원 등 록

기여율
출원인 출원일 출원번호 등록인 등록일 등록번호

1 특허출원

신경세포 보호 활성을 
갖는 황칠나무 

추출물을 유효성분으로 
함유하는 뇌신경질환 
예방 및 치료용 조성물

(주)비
엔텍

2018.09.

10

10-2018-01

07815
100

2 특허출원

L-아르기닌 및 가바 
함량이 증가된 

황칠나무 추출물의 
제조방법

(주)비
엔텍

2017.08.

29

10-2017-01

9417
100

3 특허출원

복분자 미숙과 
추출물을 유효성분으로 
함유하는 요산 축적 
억제 및 배출촉진 

조성물

(주)비
엔텍

2017.02.

24

10-2017-00

24847
100

마. 저작권(소프트웨어, 서적 등) : 해당사항 없음
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No
사업화

방식

사업화 

형태
지역 사업화명 내용 업체명

매출액 매출

발생년도

기술

수명국내 국외

1 자기실시 기존제품개선 국외
Borage oil
+dendrop

anax

황칠함유
제품 비엔텍 89,200,

000
2018

2 자기실시 기존제품개선 국내 간만세 복분자함
유제품

비씨엘
바이오
제약(노
비스)

127,278
,996 2018

3 자기실시 신제품개발 국내 딥트3일
미숙과복
분자함유
제품

비씨엘
바이오
제약(노
비스)

410,324
,999

2018

. 전문연구 인력양성

No 분류
기준
년도

현 황
학위별 성별 지역별

박사 석사 학사 기타 남 여 수도권 충청권 영남권 호남권 기타

1 2018 2 3 2 3 5

2 2017 3 3 3

3 2016

사. 산업기술 인력양성 

No 프로그램명 프로그램 내용 교육기관 교육 개최회수 총 교육시간 총 교육인원

1
장기현장
실습

건강기능식품
연구개발전반

(주)비엔텍 80 640 h 15

아. 기술거래(이전) 등 

No 기술이전 유형 기술실시계약명
기술실시

대상기관

기술실시

발생일자

기술료

(당해연도 발생액)

누적

징수현황

1 직접실시

L-아르기닌 및 가바 
함량이 증가된 

황칠나무 추출물의 

제조방법

(주)비엔텍 2018.12.29 0 -

자. 사업화 투자실적

No
추가 

R&D 투자
설비 투자 기타 투자 합계 투자자금 성격

1

50,000,000원
(미숙과복분자 
체지방억제

임상시험 추가
시험실시)

0 0 50,000,000원 1) 내부자금

차. 사업화 현황

(단위 : 명, 년)
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4 자기실시 기존제품개선 국내
파낙시안
황칠농축

액

황칠함유
제품 비엔텍 12,100,

000 2018

5 자기실시 신제품개발 국내 간만세
미숙과복
분자함유
제품

비씨엘
바이오
제약

79,064,
337

2017

6 자기실시 기존제품개선 국내 안심황혈
단

황칠함유
제품

비씨엘
바이오
제약

67,224,
00 2017

7 자기실시 기존제품개선 국내
파낙시안
황칠농축

액

황칠함유
제품 비엔텍 18,150,

000
2017

8 자기실시 기존제품개선 국내 오령포
미숙과복
분자함유
제품

비씨엘
바이오
제약

3,930,0
00 2017

9 자기실시 신제품개발 국내 안마신걸
로

황칠함유
제품

비씨엘
바이오
제약

4,950,0
00

2017

10 자기실시 기존제품개선 국내 간명정 
아나팝

미숙과복
분자함유
제품

비씨엘
바이오
제약

25,738,
515 2017

11 자기실시 기존제품개선 국외 dendropa
nax

황칠함유
제품 비엔텍 64,000,

000 2016

12 자기실시 기존제품개선 국내 안심황혈
단

황칠함유
제품

비씨엘
바이오
제약

175,953
,301

2016

. 표준화 : 해당사항 없음

타. 기술요약정보 : 해당사항 없음

파. 보고서 원문 : 해당사항 없음

하. 기타 : 해당사항 없음

5. 구매금액이 3천만원 이상인 연구시설․장비 구축현황 : 해당사항 없음
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구분 내용

최종목표

혈중 콜레스테롤 개선 기능을 갖는

미숙과 복분자의 건강기능식품 개발 및 산업화

선행연구를 통하여 콜레스테롤을 개선시키는 효능을 발굴한 미숙과 복분자 추출

물을 식약처 개별인정형 건강기능식품으로 개발하기 위해 콜레스테롤을 개선시키

는 전임상 연구, 표준화 연구 및 인체적용시험을 사업기간 내 성공적 완료를 목

표로 한다. 또한 추가로 미숙과 복분자 추출물을 이용하여 국내에서 최초로 요산

생성억제 및 배출촉진이라는 개별인정형 건강기능식품 개별인정 획득을 위한 전

임상 연구결과를 확보하기 위한 연구를 수행한다. 산업화를 목표로 제품 개발 연

구로서 황칠나무를 복합 부원료로서 활용하기 위해 L-arginine을 황칠나무에서

증폭 추출하는 기술을 개발하고 미숙과 복분자 제품에 부원료로 활용하여 콜레스

테롤 개선의 기능성이 강화된 건강기능식품 완제품을 개발 및 생산하여 고부가가

치 산업화 달성을 최종 목표로 한다.

제 3 장. 목표 달성도 및 관련 분야 기여도

제 1 절. 연구목표
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구분 내용

세부목표

■ “연구개발 주요 목표”

○ 건강기능식품 개별인정 목표 : 사업기간 내 1건 인정 획득

- 콜레스테롤 개선을 통한 혈행 개선에 도움을 줄 수 있음

[※ 식품의약품안전처 고시 제2016-62호, 건강기능식품의 표시기준 개정고시에

따라 기능성식품 원료에 대한 기능성 등급 표시를 삭제하고 기능성 등급을

단일화 하기로 고시함]

■ “연구개발 정량적 목표”

○ 정량적 성과 목표

○ 경제적 성과 목표

- 농가 신소득 창출 : 8억원/년

(황칠나무 재배농가 : 5억원/년. 복분자 재배농가 : 3억원/년)

- 주관 및 참여기업 직접 매출 증대 : 10억원/3년

(건기식 제품화 매출 8억원, 일반 건강지향식품 매출 2억원)

- 신규 고용 창출 : 6명 이상 신규 채용
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구분 내용

■ “참여기관별 정량적 목표”

○ 주관기관(비엔텍) 성과 목표

- 과학적으로 증명된 콜레스테롤 개선 건강기능식품 소재확보 : 2건

(미숙과 복분자 5% 주정 추출물 1건, L-arginine 증폭 황칠나무 추출물 1건)

- 콜레스테롤 개선 소재확보를 통한 지식재산권 확보 : 특허출원 2건 (등록 1건)

- 콜레스테롤 개선 원료 성분의 표준화 : 2건 (복합물 지표성분 설정 및 표준화)

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험을 위한 임상프로토콜 확립 : 1건

- 콜레스테롤 개선 건강관련 인체적용시험 완료 : 1건 (피험자 80명 규모)

- 콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정 획득 : 사업 기간 내 1건 획득

- 연구논문 : SCI급 2건, KCI급 1편

- 학술대회발표 : 4편

○ 협동연구기관(비씨엘바이오제약) 성과 목표

- 콜레스테롤 개선 인체적용시험을 위한 임상제형 개발 및 시험용 제품 개발 : 1건

- 콜레스테롤 개선 건강기능식품 완제품 개발 및 산업화 : 총 3건 제품 출시

번

호
제품 컨셉 주요 성분(예정)

개발

연차

1
식약처 고시형 콜레스테롤 개선 원료와 미숙과

복분자 원료 혼합 건강기능식품 완제품

고시형 원료

미숙과 복분자

2차년

도

2
미숙과 복분자 개별인정형 콜레스테롤 개선

건강기능식품 완제품

개별인정형(콜레스테롤)

미숙과 복분자

3차년

도

3

미숙과 복분자 콜레스테롤 개선 기능이

강화된 아르기닌 황칠복합물 조성

건강기능식품 완제품

개별인정형(콜레스테롤)

미숙과 복분자 +

아르기닌 증폭 황칠

3차년

도

- 제조공정의 양산화 공정 확립 및 제조 공정 표준화 : 3건

(미숙과 복분자 및 황칠나무 복합물 대량 양산화 공정의 표준화)

○ 협동연구기관(동신대학교) 성과 목표

- 과학적으로 증명된 혈중 요산 생성억제 및 배출촉진 기능을 갖는 건강기

능식품 소재확보 : 1건 (미숙과 복분자)

- 혈중 요산 생성억제 및 배출촉진 기능을 갖는 개선 건강기능식품 소재확

보를 통한 지식재산권 확보 : 특허출원 1건

- 국내 최초 수행하는 혈중 요산 생성억제 및 배출촉진 기능의 인체적용시

험 준비를 위한 임상 프로토콜 개발 및 임상 바이오마커 선정 : 보고서 1건

- 연구논문 : SCI급 1건, KCI급 2편
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구분 내용

■ “사업 연차별 추진 내용 및 목표”

○ 사업기간 내 세부 계획

- 전임상평가(효능 및 안전성)를 완료하여 콜레스테롤 개선 건강기능식품

소재개발을 완료할 것임

- 본 연구개발에서 개발한 원료를 사용하고, 사업기간 내 고시형 콜레스테

롤 개선 건강기능식품 원료를 이용한 건강기능식품 제품을 개발하여 조

기 산업화에 착수하고, 3차년도에 미숙과 복분자를 이용한 인체적용시험

완료와 콜레스테롤 개선 개별인정을 획득한 후 개별인정형 원료를 활용

건강기능식품 완제품 2종을 개발하여 사업기간 내 총 3종의 건강기능식

품 완제품을 출시할 것임

- 제제화 연구를 통하여 임상시험용 건강기능식품 시제품 1품목 생산 및 콜

레스테롤 개선 건강에 관련한 임상 프로토콜을 1차년도에 CRO와 공동으

로 개발을 완료하여 3차년도 사업기간 내에 인체적용시험을 완료할 것임

- 인체적용시험 완료 소재에 대한 건강기능식품 개별인정을 신청 및 인정

을 획득할 것임

- 본 사업의 주관기업 및 참여기업은 건강기능식품 원료소재에 대한 자체

적인 영업조직을 운영하는 기업으로서 자체 영업망을 통한 직접 원료 판

매 개발된 제품을 판매할 계획임 : 10억원 사업기간 내 직접 매출 창출

○ 사업기간 완료 후 세부 계획

- 미국 등 선진국에 원료 및 제품을 수출하기 위하여 미국 FDA로부터

NDI 승인을 획득한 후 세계적인 수출 상품이 될 수 있도록 추진할 것임
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구분 내용

■ “연구개발과제 사업을 통한 제품 3종 개발 개요도”

■ “연구개발과제 사업을 통한 경제적 성과 달성 세부 목표”

○ 매출증대 효과 (단위 억원)

제품의 유형
사업기간내

(16~18년)

사업완료 1년 사업완료 2년 사업완료 3년

매출증대 매출증대 매출증대

미숙과복분자추출물+

콜레스테롤건강고시형원료
4 6 3 1

미숙과 복분자 콜레스테롤

개선 개별인정형 원료
3 10 22 24

L-arginine 증폭 추출물 +

미숙과 복분자 콜레스테롤

개선 개별인정 원료

3 10 21 25

합계 10 26 46 50

※ 사업 기간 내 개발된 제품의 총 매출 10억원 달성 목표

※ 사업 종료 후 3년차까지 매출 132억원 달성! (참여기업 매출 포함)

○ 고용증대 효과 (단위 명)

고용 부서
사업기간내

(16~18년)

사업완료 1년 사업완료 2년 사업완료 3년

고용 증대 고용 증대 고용 증대

기업부설연구소 3 2 2 2

마케팅 및 기획부 1 2 1 1

회계 및 예산부 0 1 0 1

생산부 2 2 1 1

해외 영업부 0 1 1 0

합 계 6 8 5 5

※ 사업 기간 내 총 고용 6명 신규 채용 달성 목표

※ 사업 종료 후 3년차까지 18명 신규 채용 달성 목표
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성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화

기

술

인

증

학술성과

교

육

지

도

인

력

양

성

정책

활용·홍보
기

타

(타

연

구

활

용

등)

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문
논

문

평

균

IF

학

술

발

표

정

책

활

용

홍

보

전

시

SC

I

비

SC

I

단위 건 건 건 건 백만원 백만원 백만원 백만원 명 백만원 건 건 건 건 명 건 건

가중치 - - - - - - - - - - - - - - - - - -

최종목표 6 6 0 1 0 14
25,2

00

3,50

0
30 0 2 5 3 - 14 0 16 2 7 0

1

차

년

도

목

표
1 0 0 0 0 0 0 0 2 0 0 0 0 - 0 0 2 0 0 0

실

적
1 0 0 0 0 1 188 64 5 0 0 0 0 - 5 2 1 0 0 -

2

차

년

도

목

표
1 1 0 0 0 1 400 100 3 0 0 1 1 - 2 0 2 1 1 0

실

적
1 0 0 0 0 4 241 102 3 50 0 0 0 - 2 3 3 1 1 0

3

차

년

도

목

표
1 1 0 1 0 2 600 100 1 0 1 2 1 - 2 0 2 0 1 0

실

적
1 0 0 1 0 6 553 99 5 0 0 1 3 - 7 1 5 1 26 0

소

계

목

표
3 2 0 1 0 3 1,000 200 6 0 1 3 2 - 4 0 6 1 2 0

실

적
3 0 0 1 0 11 984 265 13 50 0 1 3 - 14 6 9 2 27 0

종료

1차년도
0 1 0 0 0 3 2,600 400 8 0 0 1 1 - 2 0 2 0 1 0

종료

2차년도
1 1 0 0 0 2

4,60

0
500 5 0 1 0 0 - 2 0 2 1 1 0

종료

3차년도
1 0 0 0 0 2

5,00

0
700 5 0 0 0 0 - 2 0 2 0 1 0

종료

4차년도
0 1 0 0 0 2

6,00

0
800 3 0 0 1 0 - 2 0 2 0 1 0

종료

5차년도
1 1 0 0 0 2

6,00

0
900 3 0 0 0 0 - 2 0 2 0 1 0

소 계 3 4 0 0 0 11
24.2

00

3,30

0
24 50 1 2 1 - 10 4 10 1 5 0

합 계 6 6 0 1 0 14
25,2

00

3,50

0
30 0 2 5 3 - 14 0 16 2 7 0

 가. 총괄 연구개발 성과목표
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구분
(연도)

세부과제명 세부연구목표 연구개발 수행내용 연구결과

1차

년도

(2016)

혈중 콜레스테롤 

제어를 통한 혈행 

개선 기능을 갖는 

미숙과 복분자의 

건강기능식품 

개발 및 산업화

주관기관

(비엔텍)

복분자 추출물의 

성분 표준화

미숙과 복분자 추출물의 

지표성분 결정, 표준 분석법 

확립 및 결정된  지표성분을 

이용한 성분 표준화 연구

국산 미숙과 복분자, 국산 완숙과 복분

자, 중국산 미숙과 복분자를 확보하여 

각각 열수추출, 5% 주정추출, 30% 주

정추출, 70% 주정추출을 실시하여 총 

12종의 복분자 추출물 동결건조물을 

제조하여 지표성분인 ellagic acid를 

HPLC를 통하여 정량평가 실시함

증폭 아르기닌 황칠 

추출물의 성분 표준화를  

위한 표준분석법 개발

최적 아르기닌 분석법 확립과 

성분 분석을 위한 아르기닌 표준 

분석법 개발 

식품공전 및 현재 사용되는 건강기능

식품으로서 아르기닌의 식약처 공식 

정량적 평가법을 기반으로 본 연구 및 

향 후 건강기능식품 개별인정 획득을 

위한 표준분석법 확립을 위한 표준 분

석법 개발 SOP 개발 완료

표준화된 미숙과 복분자 

추출물의 콜레스테롤 개선 

효능 검증

콜레스테롤 개선 in vitro 시험을 

통한 미숙과 복분자 효과 검증 

및 기전연구

①준비된 12종의 복분자 추출물을 대상

으로 3T3-L1 지방전구세포의 지방 분화 

억제효과를 탐색완료 

②콜레스테롤 합성 단계 억제기능을 

평가하기 위해 HMG-CoA reductase 

저해활성을 평가완료

콜레스테롤 개선 개별인정 

획득을 위한 인체  적용시험 

계획 완료

임상 프로토콜 개발, CRO선정, 

임상시험병원 선정 및 IRB 승인 

완료

① 혈중콜레스테롤 조절 임상시험을 

위한 바이오마커 개발 완료 및 프로토

콜 개발 완료

② 전담 CRO 선정 완료 : ㈜헬스클레

임스엔드멘내지멘트

③ 임상시험 병원 선정 완료 : 연세대학

교 식품영양학과 및 연대 세브란스병원

④ IRB 심사 신청 및 심의 완료

미숙과 복분자 

활용 혈행개선 

기능성식품

 제품화 및 

상용화

협동연구

(BCL)

미숙과 복분자 추출물의 최적 

대량  생산 표준 공정 개발

표준화된 미숙과 복분자 

추출물의 대량생산 표준 공정 

확립 및 대량 제조시험 추진

①미숙과 복분자 추출, 농축 및 동결건조 

표준 공정 확립 및 대량 제조시험 완료

표준화 검증 완료된 미숙과 

복분자  추출물의 

인체적용시험용 제품 제조 

및 플라시보 제작

인체적용시험을 위한 미숙과 

복분자 추출물 인체적용시험용 

제형 개발 및 플라시보 제품 

제조

① 미숙과 복분자 추출, 농축 및 동결

건조 공정을 통한 인체적용시험용 원

료 제조 완료

② 인체적용시험 제형 개발을 위한 다

양한 제형 검토를 통한 필름 코팅 정

제 제형 결정 완료

③ 인체적용시험 제품 및 플라시보 제작 완료

미숙과 복분자 

활용 혈중 요산 

제어 기능성 

규명연구

협동연구

(동신대)

다양한 조건에서 추출된 

미숙과 복분자 추출물과 

완숙과 복분자 추출물의혈중 

요산 배출 촉진 및 요산 

생성 억제 효능 in vitro 

평가를 통한 최대 효과 조건 

결정 연구

다양한 조건인 열수, 5% 주정, 

30% 주정, 70% 주정 

추출물에서 추출된 미숙과 

복분자와 완숙과 복분자 

추출물에서 요산 배출 및 요산 

생성 억제 능력 in vitro 평가를 

통한 최대 효능을 갖는 조건 

확립

① 미숙과 복분자 열수 추출, 5% 주정추

출물의 xanthine oxidase 활성 저해 확인

② 5% 주정 추출물 1~3 ppm 농도에

서 가장 효과가 뛰어남

③ 미숙과 복분자의 30%와 70% 주정

추출물은 요산생성 억제 활성을 보이

지 않았으며, 완숙 복분자 추출물 또한 

저해활성을 보이지 않음

④ 국산 미숙과 복분자가 중국산 보다 다

소 효과가 좋은 것으로 나타남

제 2 절. 연구목표 달성여부

. 연도별 연구 목표 및 결과



- 73 -

2차

년도

(2017)

혈중 콜레스테롤 

제어를 통한 혈행 

개선 기능을 갖는 

미숙과 복분자의 

건강기능식품 

개발 및 산업화

주관기관

(비엔텍)

· 아르기닌 증폭 추출

법 확립 및 아르기닌 증폭 

추출물의 제조공정 및 성분 

표준화

· 최적 아르기닌 증폭 추출을 위

한 다양한 효소처리 공법 개발 및 

개발된 표준분석법을   이용한 증

폭 효율 측정으로 최적 표준 생산 

공정 개발 및 아르기닌 지표성분

함량 설정 연구

①황칠나무 잎 가공기준 설정

②가수분해 효소 처리조건 확립

③아르기닌 포함한 유리아미노산 분석 조건 확립

④아르기닌 증폭 최적생산 공정 개발(농도, 

시간, pH, 처리순서 등 변화에 따른 최적 증폭 조건 확립)

⑤공인분석기관을 통한 Free amino acid 

및 GABA 함량 검증

⑥GABA 함량 증폭 확인을 통한 가능

성 증대 확인

· 표준화된 미숙과 복분자 

추출물과 아르기닌 증폭 추

출물의 혼합에 따른 콜레스

테롤 개선 증가(시너지) 효능 

검증 및 기전 규명 (in vivo)

· 표준화된 미숙과 복분자 추출물과 

아르기닌 증폭 추출 혼합물 활용 고 

콜레스테롤 유발 동물 모델을 이용하

여 혈중 지질 개선 및  혈행개선 기

능 증가 in vivo 시험

· 다양한 바이오마커의 생화학적 분석

을 통한 추출물의 효능 기전 규명(SCI 

논문 1편 및 특허 출원 1건)

① 고콜레스테롤 혈증 동물모델 이용한 체

중 증가량 측정 및 미숙과 복분자 추출물

의 예방 및 개선효과 확인

② bodyweight, 지방 및 간 무게 측정을 

통한 추출물의 예방 및 개선효과 확인

③특허출원 1건(L-아르기닌 및 가바 함량

이 증가된 황칠나무 추출물의 제조방법)

· 콜레스테롤 기능성 개별인정 

획득을 위한 미숙과 복분자 

추출물의 인체적용시험 착수

· 콜레스테롤 개선 인체적용시험

을 위한피험자 모집 (80명) 및 중

간보고서 (30명 이상) 확보

①피험자 모집완료 : 2017.12.01.(스크리닝 

252명, 등록 80명, 완료 77, 중도탈락 3명)

②중간보고서 확보 1건

· 식약처 개별인정형 건강기능

식품 인정을 위한 미숙과 복분

자 표준 제조공정으로 제조된 

원료의 품질관리 기준 설정 

· 미숙과 복분자 추출물의 가공

기술 표준화 보고서 및 품질관리 

표준화 보고서 각 1건 

① 미숙과 복분자 추출, 농축 및 동결건조

를 통한 원료 가공기술 표준화 보고서 1건

② 미숙과 복분자 추출물 품질관리 표

준화 보고서 1건(유해성분 및 미생물)

미숙과 복분자 

활용 혈행개선 

기능성식품

 제품화 및 

상용화

협동연구

(BCL)

· 콜레스테롤 개선 고시형 건

강기능식품원료와 미숙과 복

분자 추출물을 활용한 건강 

기능 식품 제품화 및 산업화

· 표준화된 미숙과 복분자 추출

물과 고시형 콜레스테롤 개선 건

강 원료를 활용한 건강기능식품 

개발 : 1건

①미숙과 복분자 추출물 품목신고 1건

②본 과제에서 개발된 원료에 대한 4억 

규모 구매의향서 체결

· Lab Scale로 표준화된 아르

기닌 증폭 황칠 나무 추출물법

의 최적 대량 생산 표준공정 

개발을 위한 Scale Up 추출 적

용, 최적 대량 생산 기술 확립

· 표준화된 아르기닌 증폭 황칠나

무 추출물의 대량 효소반응 표준 

공정 확립 및 대량 제조시험 추진

①최적 아르기닌 증폭 황칠 추출물의 

대량생산 공정 확립

② 대랑 생산시험 추진(2회) 및 아르기

닌, 가바 함량 공인시험분석 결과 확인

미숙과 복분자 

활용 혈중 요산 

제어 기능성 

규명연구

협동연구

(동신대)

· 최대 효능을 갖는 복분자 

추출물의 혈중 요산 배출 촉

진 및 요산 생성 억제 효능 

in vivo 기전 규명

· 최대 효과를 갖는 결정된 복분

자 추출물의  혈중 요산 배출 촉

진 및 요산 생성 억제 효능 in 

vivo 평가를 통한 기전 규명 : 

논문1편

①완숙/미숙과 복분자의 xanthine 

oxidase억제 활성 비교

②추출방법에 따른 효과 확인

④in vivo상에서 미숙과 복분자 5% 주정추

출물의 요산 생성억제/배출촉진 효과 확인

⑤고요산혈증 동물모델에서 신장조직의 

URAT1, OAT1의 mRNA, protein 발현 확인

⑥MSU crystal로 유도하는 통풍성 관절염 모델 확

립 및 미숙과 복분자 추출물의 항염증효과 확인

⑦미숙과 복분자 추출물의 분획물 제조 및 

최대활성 분획물 검색

⑧EtOAc 분획물의 요산 생성 억제/배출촉진 및 

creatine생성억제/배출촉진 효과 확인(in vivo)

· 결정된 복분자 추출물과 표

준화된 아르기닌 증폭 황칠

추출물의 혼합에 따른 요산 

배출 촉진 및 요산 생성 억

제 효능 시너지 효과 in vitro 

확인 및 최적 혼합비 결정 

· 표준화된 아르기닌 증폭 황칠

나무 추출물의 복합물 조성을 위

한 최적 혼합비 결정을 위한 in 

vitro 활성 연구

①복분자 추출물과 황칠추출물 혼합의 

요산 배출촉진/생성억제 최적 배합조건 

확립(복분자:황칠=6:4~7:3조건에서 최

대활성 확인)

②논문 투고 완료
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3차

년도

(2018)

혈중 

콜레스테롤 

제어를 통한 

혈행 개선 

기능을 갖는 

미숙과 

복분자의 

건강기능식품 

개발 및 산업화

주관기관

(비엔텍)

개선 건강기능식

품 개별인정 획득을 위한 인

체적용시험 완료

콜레스테롤 개선 인체적용시험 

데이터 정리, 통계 분석 및 결과

보고서 작성

확보완료

(18.08.06.)

 - 1차 유효성 평가지표 : 총콜레

스테롤 수치의 감소효과 확인

- 2차 유효성 평가지표 : LDL콜레

스테롤, Apolipoprotein B, NON 

HDL콜레스테롤 수치의 감소효과 

확인

 - 미숙과 복분자추출물이 플라세

보군 보다 혈행개선에 유의적으로 

개선함을 확인

 - 미숙과 복분자추출물의 인체적

용 안전성을 확인

개별인정형 건강기능식품 원

료 신청

콜레스테롤 개선 인체적용시험 

완료 및 식약처 개별인정 신청

기능성원료 인정 신청을 위한 제출 

자료 작성 완료 및 식약처 신청서 

제출 완료

기능성 원료 

대량 생산 및 산업화 추진

- 미숙과복분자5%주정추출분말 및 

미숙과복분자 5%주정추출농축액

의 품목신고 2건

- 위탁제조시설계약 완료 1건

표준화된 미숙과 복분자 추출

물과 아르기닌 증폭 황칠나무 

추출물의 원료 품질 안전성 관

련 자료 확보

최종 제품화를 위한 원료의 유해

성분 분석 및 유통기한 설정 시

험을 통한 원료의 품질 안전성 

관련 자료 확보

① 미숙과복분자5%주정추출물의 

유해성분 분석 완료 

 - 중금속 및 농약성분 분석 확인 

및 공인성적서 확보

② 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물

의 유해성분 분석 완료 

 - 중금속 및 농약성분 분석 확인 

및 공인성적서 확보

미숙과 복분자 

활용 혈행개선 

기능성식품

 제품화 및 

상용화

협동연구

(BCL)

콜레스테롤 개선 개별인정을 획

득한 미숙과 복분자 추출물을 

이용한 건강기능식품 완제품 생

산 및 산업화

식약처 인정원료(미숙과 복분자

의 콜레스테롤 개선 기능성)를 

이용한 건강기능식품 개발 : 1건

건강기능식품 개발 : 2건

제품명 : 딥트3일(건강기능식품)

 -품목제조신고번호: 20040020041283

 -허가일자 : 2018-03-07

제품명 : 딥트3일스트롱(건강기능

식품)

 -품목제조신고번호: 20040020041320

 -허가일자 : 2018-09-21

콜레스테롤 개선 기능성 강화 

제품 개발을 위한 개별인정을 

획득한 미숙과 복분자 추출물

과 아르기닌 증폭 황칠나무 

추출물을 혼합한 복합 추출물

을 이용한 콜레스테롤 개선 

프리미엄 건강기능식품 완제

품 생산 및 산업화

아르기닌 증폭 황칠나무 추출물

을 복합 첨가하여 콜레스테롤 개

선 기능을 증가시킨 프리미엄 콜

레스테롤 개선 건강기능식품 완

제품 개발 : 1건

건강기능식품 개발 : 1건 

제품명 : 콜다운(황칠,복분자 함유 

콜레스테롤 개선 건강기능식품)

-품목제조신고번호: 20040020041327

 -허가일자 : 2018.10.29

미숙과 복분자 

활용 혈중 요산 

제어 기능성 

규명연구

협동연구

(동신대)

혈중 요산 배출 촉진 및 요

산 생성 억제 효능  in vivo 

기전 규명

표준화된 아르기닌 증폭 황칠나

무 추출물과 미숙과 복분자 각각 

단일 추출물 및 복합물의 혈중 

요산 배출 촉진 및 요산 생성 억

제 효능 in vivo 평가를 통한 기

전 규명 완료 :  논문 1편

in vivo 상에서 요산배출촉진 및 

생성억제 효능 및 기전 확인 완료

→논문 투고 진행중 (1건)

미숙과 복분자 추출물의신규 

기능성 발굴을 위한 in vitro 

효능 스크리닝

미숙과 복분자 추출물 및 아르기

닌  증폭 황칠나무 추출물의 신

규 기능성 발굴을 위한 in vitro 

스크리닝

in vitro 상에서 신경성 산화질소 

합성효소(nNOS) 감소 효과 확인 

및 신경세포 보호효과 확인 

 - 특허 1건 출원 완료(10-2018-0107815)
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□1 콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정 획득을 위한 인체적용시험 완료

- 피험자 모집 완료 : 17.05.01~17.12.01

- 시험 종료 및 최종 보고서 확보
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<인체적용시험 결과 요약>

1) 연구 제목

미숙과복분자추출물의 혈중 콜레스테롤에 대한 유효성 및 안전성을 평가하기 위한 12주,

무작위배정, 이중눈가림, 플라세보-대조 인체적용시험

2) 인체적용시험용 제품명 미숙과복분자추출물

3) 시험단계 인체적용시험

4) 윤리적 고려 연세대학교 생명윤리위원회 (IRB)가 심의하여 인체적용시험 수행을 결정

하였다.(승인일: 2017년 10월 10일)

5) 수행기관 및 연구책임자 연세대학교 식품영양학과 교수 이 종 호

6) 의뢰기관 ㈜비엔텍

7) 기간 및 일정 IRB 승인일 (2017년 10월 10일)로부터 ~ 2018년 05월 23일에 종료

8) 연구목적

본 인체적용시험의 1차 목적은 총 콜레스테롤 200~239 mg/dL에 해당하는 대상자 80명을

대상으로 미숙과복분자추출물을 섭취하였을 때 나타나는 총 콜레스테롤(total cholesterol)

로 평가되는 미숙과복분자추출물의 혈중 콜레스테롤에 대한 유효성을 비교평가 하고자 하
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였다.

9) 연구설계

본 인체적용시험은 선정 기준에 적합한 대상자(총 콜레스테롤 200~239 mg/dL에 해당하는

대상자 80명)로 하는 12주, 무작위배정, 이중눈가림, 플라세보 대조 인체적용시험이다.

10) 시험제품 및 섭취방법

- 시험용 제품 : 미숙과복분자추출물

- 대조용 제품 : 전분

- 섭취방법 : 600 mg/day (600 mg/정 × 1정 × 1일 1회)

- 1일 1회, 1정, 저녁 식사 1시간 전 공복상태에서 물과 함께 경구 섭취

11) 시험방법

본 인체적용시험은 선정 기준에 적합한 대상자(총 콜레스테롤 200~239 mg/dL에 해당)로

하는 12주, 무작위배정, 이중눈가림, 플라세보 대조 인체적용시험이다. 연구담당자는 서면

동의서를 작성한 자원자에 한하여 스크리닝 검사를 시행하여 본 인체적용시험에 연구대상

자로 적합하다고 판단되는 자를 선정하였다. 연구대상자는 스크리닝 방문일로부터 2주 이

내에 1차 방문하여 연구대상자 선정/제외기준 적합성 재평가 받은 후 인체적용시험에 등

록되며, 미숙과복분자추출물 섭취군과 플라세보 섭취군에 1:1 무작위배정 되어 1차 방문일

까지 기초평가(Baseline)를 완료하였다. 인체적용시험용제품은 방문별 정해진 분량으로 포

장되어 라벨링되어 있으며, 라벨에는 코드정보가 포함되어 있다. 연구담당자는 무작위배정

코드에 따라 연구대상자에게 인체적용시험용제품을 공급하였다. 이후 연구대상자는 해당

인체적용시험용제품을 매일 섭취하며 6주마다 수행기관에 방문하여 활력징후, 약물투여력

및 의학적 상태 변화, 이상반응 및 인체적용시험계획서에 명시한 검사 등을 수행하며 12

주 동안 인체적용시험에 참여하였다. 연구담당자는 인체적용시험용제품 최종 섭취 후 혹

은 조기종료 방문 후 필요에 따라 추적 관찰을 실시할 수 있었다.
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12) 연구대상자 수

- 등록 : 총 80명

- 중지 및 탈락 : 3명

- 완료 : 77명 (시험군 39명/ 대조군 38명)

13) 선정 기준

① 스크리닝 검사 당시 연령이 만 20세 이상 65세 이하의 성인 남녀

② 공복채혈 검사에서 총 콜레스테롤 200~239 mg/dL 인 자

③ 본 인체적용시험에 대한 자세한 설명을 듣고 완전히 이해한 후, 자의로 참여를 결정

하고 주의사항을 준수하기로 서면 동의한 자

14) 제외 기준

① 공복채혈 검사에서 LDL-콜레스테롤이 160 mg/dL 이상인 자

② 첫 섭취일 전 6개월 이내에 지질저하제를 복용하는 자

③ 심근경색, 뇌졸중 등의 중증 심혈관계 질환을 가진 자

④ 유전적 고지혈증, 급/만성 신부전, 신증후군 등의 신장질환을 가진 자

⑤ 당뇨병으로 진단 받은 자

⑥ 약물 및 건강기능식품에 임상적으로 유의한 과민반응의 병력이 있는 자

⑦ 인체적용시험용제품의 흡수에 영향을 줄 수 있는 위장관계 질환(예: 크론병)이나 위장

관계 수술(단, 단순맹장수술이나 탈장수술은 제외)의 과거력이 있는 자

⑧ 스크리닝 검사 전 2개월 이내에 항정신병 약물치료를 받은 경험이 있는 자

⑨ 약물 또는 알코올 남용 병력이 있는 자

⑩ 스크리닝 검사 전 2개월 이내에 타 인체적용시험에 참여한 자

⑪ 진단검사의학 검사에서 다음에 해당하는 결과를 보이는 자

- AST, ALT > 참고범위 상한치의 3배

- Serum Creatinine > 2.0 mg/dL

- Creatine Kinase(CK) > 참고범위 상한치의 3배

⑫ 임신 혹은 수유중인 여성

⑬ 임신 가능성이 있는 가임여성 중 적절한 피임법의 시행을 수용하지 않은 경우(단, 불

임수술을 받은 여성은 제외)

⑭ 진단검사의학 검사결과를 비롯한 기타 사유로 인하여 연구책임자가 연구 참여에 부적합하다고

판단한 자

15) 유효성 평가
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일차 유효성 평가지표 - 총 콜레스테롤

이차 유효성 평가지표

- 지질대사지표 검사: 중성지방(triglyceride), LDL-콜레스테롤, HDL-콜레스테롤, Non

HDL-콜레스테롤, Free fatty acid, Apo A1, Apo B, Lp(a), hs-CRP

- 동맥경화지수: 총 콜레스테롤/HDL-콜레스테롤, LDL-콜레스테롤/HDL-콜레스테롤, 중

성지방/HDL-콜레스테롤,(총 콜레스테롤-HDL-콜레스테롤)/HDL-콜레스테롤, Apo B/Apo

A1

- 신체계측지표(체중, 체질량지수(BMI), 허리둘레, 엉덩이둘레, 허리-엉덩이둘레비(WHR))

- 지질산화지표(Oxidized LDL) 등

16) 안전성 평가 이상반응, 임상병리 검사(혈액학적 검사, 혈액화학적 검사, 소변검사)

17) 통계적 절차

■ 유효성

인체적용시험용 제품의 섭취 전후로 일차 및 이차 유효성 평가 항목의 검사 결과를

paired t-test를 이용해 검정함으로 개선도를 확인하였고, 각 섭취군에서 섭취 전후의 변화

량을 t-test를 통해 검정함으로 군간의 통계적으로 유의한 차이가 있는지 평가하였다.

■ 안전성

인체적용시험용 제품 섭취 기간 동안의 이상반응 점검 결과, 인체적용시험용 제품의 섭취

와 인과관계에 있는 이상반응은 없었다.

18) 연구 결과 요약

연구대상자로 성인 남녀 80명 (시험군 40명/ 대조군 40명)이 모집되었다. 이 중 3명은 개

인적인 사유로 연구 참여에 대한 동의를 철회하였다. 따라서 총 77명 (시험군 39명/ 대조

군 38명)이 연구 결과 분석에 이용되어 결과를 도출하였다.

두 군의 나이, 성별 분포는 유의적인 차이가 없었다. 혈액학적검사는 유의적인 차이가

없었으며, 시험용 제품 또는 대조용 제품 섭취 기간 동안의 이상반응 점검 결과, 시험용

제품 또는 대조용 제품의 섭취와 인과관계에 있는 이상반응은 없었다.

지질 관련 유효성 평가 지표 중 일차 유효성 평가지표로 선정하였던 총 콜레스테롤은

섭취 후 시험군은 192.82±4.07mg/dL, 대조군은 208.81±3.95mg/dL으로, 유의적인 차이가

있었다(p<0.01). 또한, 섭취 전후 변화값의 군간 비교에서도 시험군은 –21.23±4.36mg/dL,

대조군은 –5.05±3.84mg/dL로, 시험군의 총 콜레스테롤 감소 효과에 대한 통계적 유의성

을 보였다(p<0.01). LDL-콜레스테롤의 기저 값에는 두 군간 차이가 없었으나, 섭취 후의

군간 비교에서 시험군은 117.79±4.34mg/dL, 대조군은 132.55±4.26mg/dL으로 LDL-콜레스

테롤 값에 유의적인 차이가 있었다(p<0.05). LDL-콜레스테롤 섭취 전후 변화값의 군간

비교에서는 시험군이 –15.61±4.16mg/dL, 대조군 –3.05±3.95mg/dL 으로, 시험군의 LDL-

콜레스테롤 감소량이 유의적으로 많았다(p<0.05). Non HDL-콜레스테롤은 제품 섭취 후
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군간 비교에서 시험군은 133.28±4.40mg/dL, 대조군은 147.03±4.33mg/dL으로 유의적인 차

이가 있었다.(p<0.05). 섭취 전후 군간 비교에서도 시험군의 변화값은 –20.13±4.14mg/dL,

대조군은 –6.68±3.30mg/dL으로 유의적인 차이가 있었다(p<0.05). 중성지방(triglyceride),

HDL-콜레스테롤, Free fatty acid, Apo A1, Lp(a), 지질산화지표(Oxidized LDL), hs-CRP

값에는 유의적인 차이가 없었다.

동맥경화성관련 비율 지표, 신체계측 지표, 식사 섭취량 및 활동량 분석은 군간 변화값

비교, 섭취 전후 비교에서 모두 유의적인 차이가 없었다.

지질 관련 유효성 평가 지표 분석결과를 정리해보면, 일차 유효성 평가지표로 선정하였

던 총 콜레스테롤이 감소하는 것을 알 수 있었다. 이차 유효성 평가 지표인 지질대사지표

검사 항목중 LDL 콜레스테롤, Apolipoprotein B, Non HDL-콜레스테롤 또한 미숙과복분

자추출물 섭취 후 수치가 감소하였다. 다만, HDL-콜레스테롤 및 동맥경화지수 관련 지표

에서는 유의적인 결과가 없었다. 이는 시험군과 대조군 모두 초기(baseline)에서 평균

60mg/dL 이상의 높은 HDL-콜레스테롤 수치를 보이고 있었기 때문인 것으로 판단된다.

따라서 미숙과복분자추출물을 섭취 전후 비교에서 HDL 콜레스테롤 수치 개선 효과가 나

타나기 어려웠을 것으로 사료된다.

19) 결론

결론적으로, 본 인체적용시험을 통해서 미숙과복분자추출물의 인체적용 안전성을 확인하

였으며, 미숙과복분자추출물의 총 콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤, Apolipoprotein B, Non

HDL-콜레스테롤 감소 효과를 확인할 수 있었다.
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□2 개별인정형 건강기능식품 원료 신청
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미숙과복분자추출분말 품목제조신고서
(2018.07.17.)

미숙과복분자추출농축액 품목제조신고서

(2018.11.28.)

술이술이 (미숙과복분자 함유) 품목제조신고서(2018.10.23.)

□3 건강기능식품 기능성 원료 대량 생산 및 산업화 추진

- 미숙과 복분자 추출분말 및 농축액 원료의 대량생산을 위한 품목제조신고 완료 : 3건
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- 위탁제조시설계약완료 : 1건
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<위탁제조시설 계약>

- 건강기능식품사업화추진 (비씨엘바이오제약)
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<사업화 공정>

□4 표준화된미숙과복분자추출물과아르기닌증폭황칠나무추출물의원료품질안전성관련자료확보

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 영양성분 분석의뢰 및 성적서 확보 : 열량, 탄수화물,

나트륨, 조지방, 조단백질, 수분, 조회분

<미숙과 복분자5%주정추출분말 영양성분성적서>

- 표준화된 가수분해황칠 추출물의 영양성분 분석의뢰 및 성적서 확보 : 열량, 탄수화물,

나트륨, 조지방, 조단백질, 수분, 조회분
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<가수분해황칠열수추출분말 영양성분성적서>

- 표준화된 미숙과 복분자 추출물의 유해성분 분석의뢰 및 성적서 확보 : 3 lot 에 대한

납, 총비소, 카드뮴, 총수은, 대장균군, 성상, 농약성분 58종 확보
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<미숙과 복분자5%주정추출분말 유해성분성적서>
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- 표준화된 가수분해 황칠 추출물의 유해성분 분석의뢰 및 성적서 확보 : 3 lot 에 대한

납, 총비소, 카드뮴, 총수은, 대장균군, 성상, 농약성분 58종 확보
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<가수분해황칠 열수추출분말 유해성분성적서>

- 미숙과복분자5%주정추출분말의 지표성분 ellagic acid의 함량 표준화 공인성적서 확보(3 lot)
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<미숙과복분자추출물 지표성분 표준화 성적서>

<미숙과복분자추출물 단회경구투여 독성 시험 성적서>

- 미숙과복분자5%주정추출분말의 단회경구투여 독성 시험을 통한 안전성 확인(GLP)



- 92 -

제품명 : 딥트 3일

인허가번호 : 20040020041

품목제조번호 : 20040020041283

제조사 : 노비스바이오(주)

허가일자 : 2018-03-07

유통기한(일수) :제조일로부터 24개월까지

2018년 매출액 : 492,174,998 원

제품명 : 딥트 3일 스트롱

인허가번호 : 20040020041

품목제조번호 : 20040020041320

제조사 : 노비스바이오(주)

허가일자 : 2018-09-21

유통기한(일수) :제조일로부터 24개월까지

매출증빙 : 발주서 첨부

<건강기능식품 개발 및 사업화(매출예정) 증빙>

□5 콜레스테롤 개선 개별인정을 획득한 미숙과 복분자 추출물을 이용한 건강기능식품

완제품 생산 및 산업화

- 미숙과복분자5%주정추출물이 함유된 건강기능식품 개발
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□6 콜레스테롤 개선 기능성 강화 제품 개발을 위한 개별인정을 획득한 미숙과 복분자

추출물과 아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을 혼합한 복합 추출물을 이용한 콜레스

테롤 개선 프리미엄 건강기능식품 완제품 생산 및 산업화
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- 복분자 분획물의 in vivo 레벨에서의 요산 축적억제 및 배출촉진 효과는 고요산혈증

유도 마우스모델을 이용하여 확인함. 요산분해억제제인 potassium oxonate 280mg/kg을

정상마우스에 복강주사하여 고요산혈증을 유도함. 동물실험실의 사육조건은 온도 23±

1℃, 습도 45±5%, 명암은 12시간 주기로 자동 조명 조절, 물과 식이는 자유롭게 섭취함.

- 실험에 사용한 동물군은 총 7개 군으로 분류하였으며, 정상군(NC), 고요산혈증 유도

군(HC), 양성대조군으로 알로퓨리놀 10mg/kg 투여군 및 복분자 미숙과 분획물을 처리

한 4개 실험군으로 이용함. 4개 실험군은 복분자 미숙과 에틸아세테이트 분획물을

potassium oxonate 처리 3일 전에 투여한 군(Pre-EtOAc)과 potassium oxonate 처리한

다음 복분자 미숙과 에틸아세테이트 분획물을 투여한 군(EtOAc)으로 분류하고, 각 실험

군은 50mg/kg 및 100mg/kg 의 농도로 복분자 미숙과 에틸아세테이트 분획물을 각각

처리함.

- 알로퓨리놀 및 복분자 미숙과 분획물은 경구투여함. 7일동안 안와채혈하여 요산수치

를 측정하였으며, 7일째 되는 날 전혈채혈과 오줌 및 장기(간과 신장)을 적출함.

- 7일동안 요산수치를 측정하여 혈중요산 변화를 관찰한 결과는 다음과 같으며, 복분자

미숙과 에틸아세테이트 분획물을 처리한 4개 실험군에서 모두 혈중 요산이 감소한 것으

로 나타났으며, 복분자 미숙과 에틸아세테이트 분획물을 potassium oxonate 처리 3일 전

에 처리한 군(Pre-EtOAc)이 보다 우수한 효과를 나타냄.

<고요산혈증 유도 동물모델에서 7일동안 혈중요산 변화 관찰 결과>

 혈중 요산 배출 촉진 및 요산 생성 억제 효능 in vivo 기전 규명
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혈중 요산 농도 측정 오줌에서 요산 농도 측정

혈중 크레아티닌 농도 측정 오줌에서 크레아티닌 농도 측정

- 7일째 되는 날의 전혈채혈 및 오줌 분석은 다음 방법으로 수행함. 7일간 실험식이를

경구투여 한 후 종료일에 실험동물을 에틸에테르로 마취하여 심장에서 채혈하고, 채혈된

혈액은 실온에서 1시간 두었다가 4,000rpm에서 20분간 원심분리 한 혈청을 분석시료로

사용하였다. 혈청의 요산, BUN, 크레아티닌(Creatinin)을 자동 혈액분석기(DRI-CHEM,

4000i, FUGIFILM, Tokyo, Japan)로 측정함. 오줌에서 요산과 크레아티닌 및 FEUA 측

정은 Cayman 회사의 kit를 이용하여 측정함.
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혈중 BUN 농도 측정 요산분획배출율 (%, FEUA)

<혈액 및 소변내 요산, 크레아틴, BUN 측정 결과>

- 그 결과, 복분자 미숙과 에틸아세테이트 분획물을 처리한 4개 실험군에서 모두 혈중

요산(A), 크레아티닌(B) 및 BUN(C) 수치가 감소한 것으로 나타났으며, 오줌으로 배출되

는 요산(D) 및 크레아티닌(E) 수치를 증대시키는 것으로 나타남. 이를 통하여, 복분자

미숙과 에틸아세테이트 분획물이 고요산혈증 유도 동물모델에서 혈중 요산, 크레아티닌

및 BUN 농도 억제 효과가 우수한 것을 확인함. 또한, 오줌에서 요산 및 크레아티닌 농

도 증가 효과가 있으므로 요산배출효과가 우수함을 확인함.

- 적출 혈액(serum) 및 간을 대상으로는 잔틴 산화효소 활성을 측정한 결과, 복분자 미

숙과 에틸아세테이트 분획물의 혈중 및 간에서의 잔틴 산화효소 억제능이 우수하므로

요산생성을 억제하는 효과가 있는 것을 확인함.

<혈액과 간에서 XOD활성 측정 결과 (7day)>
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- 적출 신장조직을 대상으로는 URAT1과 OAT1의 mRNA 및 단백질의 발현율을 각각

확인하였다. URAT1과 OAT1의 mRNA 발현율 확인은 RT-PCT을 수행하여 확인함.

total RNA 분리는 easy-BLUETM Total RNA Extraction kit 의 protocol 방법대로 진

행하였다. RT-PCR을 수행하기 위하여 사용한 프라이머는 주식회사 바이오니아에 의뢰

하여 주문 합성함.

- URAT1의 정방향 프라이머 (forward primer;5’-GCTACCAGAATCGGCACGCT-3’) 및 역방향

프라이머 (reverse primer; 5’-CACCGGGAAGTCCACAATCC-3’), OAT1의 정방향 프라이머

(forward primer;5’-ACGGGAAACAAGAAGAGGG-3’) 및 역방향 프라이머 (reverse primer;

5’-AAGAGAGGTATGGAGGGGTAG-3’) 그리고 GAPDH 의 정방향 프라이머 (forward primer;

5’-AGATCCACAACGGATACATT-3’) 및 역방향 프라이머 (reverse primer’

5’-TCCCTCAAGATTGTCAGCAA-3’) 를 사용함.

- cDNA 합성을 위하여 바이오니아회사의 RT PreMix를 사용함. RT PreMix에 total

RNA 1.0 μg과 oligodT18 및 DEPC-DW를 넣은 다음 42℃, 60분 및 94℃, 5분 반응시켜

cDNA를 합성, cDNA 가 포함된 RT 혼합액 5 μl를 바이오니아회사의 PCR PreMix 에

넣고 TNF-alpha 정방향 프라이머와 역방향 프라이머를 넣어 PCR을 수행함(95℃에서 30

초, 55℃에서 30초, 72℃에서 1분을 30번 반복). 유전자의 발현상의 차이는 1.5% agarose

gel에 전기 영동하여 확인함. URAT1과 OAT1의 mRNA 발현율 분석 결과는 다음과 같

음.

.
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- 신장 조직으로 URAT 및 OAT1의 mRNA 확인결과 복분자 미숙과 추출물이 에틸아

세테이트 분획물은 요산의 분비에 관여하는 OAT1 활성 및 요산의 재흡수에 관여하는

URAT1을 억제하여 요산의 배설요과가 우수한 것을 확인

- URAT1과 OAT1의 단백질 발현율은 western blotting을 수행하여 확인. 면역블로팅

(Immunoblotting)은 10% SDS-PAGE gel를 사용하여 120V에서 1시간 30분 내지 2시간

동안 전기영동을 하였으며, NC 멤브레인을 사용하여 4℃에서 300mM에서 1시간 30분동

안 트랜스퍼함. 단백질이 트랜스퍼 된 NC 멤브레인을 5% skim milk를 포함한 blocking

buffer에서 24시간동안 4℃상에서 rocker를 사용하여 항체의 non-specific binding을

blocking 한 후, TBS-T 에 15분 간격으로 2번 워싱함. 1차 항체는 5% skim milk 포함

된 TBS-T 용액에 URAT1과 OAT1 (Santa cruz) 항체를 1:200 희석되게 첨가하여 1시

간 반응하였으며, 완료 후 15분 간격으로 5번 워싱을 실시하고, 2차 항체 (anti-goat

polyclonal-HRP, 1:5000 희석)를 상온에서 1시간 반응 시킨 후 Millipore 제품의

chemiluminescent HRP substrate A와 B 시약을 1:1로 혼합하여 멤브레인에 골고루 처

리하여 단백질 발현 양상을 확인함.
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- 신장 조직으로 URAT 및 OAT1의 단백질 레벨 확인결과 복분자 미숙과 추출물이

에틸아세테이트 분획물은 요산의 분비에 관여하는 OAT1 활성 및 요산의 재흡수에 관여

하는 URAT1을 억제하여 요산의 배설요과가 우수한 것을 확인함.

MSU crystal로 유도하는 통풍성 관절염 동물모델에서 복분자(미숙과) 70%주정의 에

틸아세테이트층의 항염증 효과 확인

- MSU crystal로 유도하는 통풍성 관절염 동물모델에서 복분자 미숙과 70% 주정의 에
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틸아세테이트 분획물의 항염증 효과를 확인함. 복분자 미숙과 70% 주정의 에틸아세테이

트 분획물은 복분자 미숙과 추출물의 제조를 위한 추출용매를 70% 주정을 사용한 것을

제외하고는 복분자 미숙과 5% 주정의 에틸아세테이트 분획물과 동일하게 제조함.

- 실험수행을 위한 동물군은 6개 군으로 분류하였으며, 정상군(Negative control), MSU

crystal 투여군, 양성대조군 인도메타신(indomethacin) 3mg/kg 투여군, 복분자 에틸아세

테이트층 10, 50 및 100 mg/kg 투여군으로 분류하여 약물을 투여. ICR 마우스의 발목에

MSU crystal을 피하주사 한 다음 4, 8, 12, 24, 48 시간에 발목 두께를 측정함. 48시간째

에 발목 두께를 측정한 다음 발목 조직을 적출하여 lysis한 lysate를 IL-1beta와

TNF-alpha 레벨을 R&D systems ELISA kit 로 측정함. 그 결과, MSU crystal 유도 통

풍성 관절염 동물모델에서 복분자 미숙과 추출물의 에틸아세테이트 분획물의 항염증 효

과가 우수한 것을 확인함.

<통풍성 관절염 동물모델에서 ankle thickness 측정결과 >
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IL-1beta 측정 결과 TNF-alpha 측정결과

<ankle 조직으로 전염증성 사이토카인 측정 결과 >

복분자 미숙과 분획물의 활성성분 분석

- 복분자 미숙과 5% 주정 추출물의 에틸아세테이트 분획을 다음의 조건으로 크로마토

그래피 수행하여 오픈컬럼물을 얻은 후 각 피크별 fraction에 대하여 잔틴 산화효소 저

해능을 확인함.

<오픈컬럼 조건>

오픈

컬럼

조건

컬럼충진 5×40cm; 63-200㎛ particle size, Merck, Darmstadt, Germany

용매조성
CHCl3/MeOH (100:1 to 0:1 ratios, each 1000 mL) 8개 fraction

을 TLC profile을 바탕으로 총 8개의 분획물 획득

HPLC

조건

컬럼 ZORBAX Eclipse XDB-C18

유속 1 ml/min

UV 254nm, 284nm

inject volumn 10㎕

용매조건 MeOH / 0.1%(v/v) formic acid H2O

분(min) MeOH (%) H2O+0.1% formic acid (%)

0 35 65

10 35 65

15 60 40

22 80 20

26 100 0

32 100 0

35 35 65

39 35 65
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(A); 복분자 미숙과 5% 주정 추출물의 에틸아세테이트 분획물, (B); 7번째 fraction, (C); 8번째 fraction의

HPLC 결과임.

<오픈컬럼물의 HPLC 분석 결과>
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<활성 분획물 에틸아세테이트층의 오픈컬럼물 확보 및 XOD저해능 탐색>

- 확보한 오픈컬럼물의 잔틴 산화효소 저해능을 확인한 결과, 1 내지 8번 fraction 중에

서 7번 및 8번 fraction의 잔틴 산화효소 활성 억제 저해능이 가장 우수한 것으로 나타

났으며, 이를 토대로 복분자 미숙과 5% 주정 추출물의 에틸아세테이트 분획과 활성 오

픈컬럼물 8번 fraction의 공통 활성 성분의 피크(peak)를 HPLC 결과를 이용하여 확인하

고, LC-MS/MS를 이용하여 활성 성분의 화합물을 규명함. LC-MS/MS는 다음의 조건

으로 수행함.

<LC-MS/MS 조건>

장비
6520 Accurate Q-TOF (Agilent Santa Clara, CA) mass spectrometer

coupled to HPLC equipped with a UV-vis detector

컬럼 Agilent Eclipse Plus C18 column (2.1 mm x 150 mm, 1.8 μm)

용매조건 solvent (A) 0.1% formic acid in water/solvent (B) 0.1% formic acid in acetonitrile

UV(detector) 254nm

인젝트 볼륨 5 ㎕

질량분석기
(mass spectra) ESI source (Agilent Santa Clara, CA)

분석조건

-질소를 시스(sheath)로, 보조가스(auxiliary gas) 및 헬륨은 충돌가스

(collision gas)로 사용, 가열된 이송모세관 온도는 325℃

-ESI MS 스펙트럼은 양이온 모드에서 얻었고, 3.5kV 분무 전압이 사용됨

-m/z 100 - 1,000 전체 스캔 모드에서 11L/분의 가스유량, 35psi 분무로 스캔

-활성 화합물은 C18컬럼(Capcellpak-C18 column, 5 μm, 250×4.6 mm; Shiseido,

Japan)을 이용하여 HPLC 시스템으로 확인(Waters 2998 HPLC systems, USA)

분(min) solvent A (%) solvent B (%)

0 97 3

10 97 3

30 50 50

45 10 90

50 97 3
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<LC-MSMS를 이용한 활성 화합물 분석>

- 복분자 미숙과 5% 주정 추출물의 에틸아세테이트 분획의 UV1 및 UV2는 각각 파란

색 및 분홍색으로, 활성 오픈컬럼물 8번 fraction의 UV1 및 UV2는 각각 녹색 및 붉은색

으로 표기함. 공통 활성 성분의 피크는 화살표로 표기하였으며, 이에 포함되는 화합물의

구조를 확인함.

Cinobufagin Camptothecin

Thellungianol 2,6-nonadienol

Methyl eugenol
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<신경성 산화질소 합성효소(nNOS) 감소 효과 확인>

- 뇌혈관질환은 크게 뇌출혈 등에서 볼 수 있는 출혈성 뇌질환, 뇌혈관의 폐쇄 등에 의

해 나타나는 허혈성 뇌질환 2종류로 크게 분류됨. 출혈성 뇌질환은 교통사고 등에 의해

서 주로 나타나며, 허혈성 뇌질환은 주로 노령의 사람들에서 자주 나타나는 질환임.

- 허혈성 뇌질환은 혈전증(thrombosis), 색전증(em-bolism), 일과성 허혈 발작(transient

ischemic attack) 및 소경색(lacune)등으로 세분할 수 있는데, 허혈성 뇌혈관질환은 주로

혈전과 색전 등에 의하여 뇌에 혈류를 공급하는 혈관에 병리학적 이상이 생긴 것임.

- 대뇌에 일시적인 뇌허혈이 유발되는 경우, 산소와 포도당의 공급이 차단되고 신경세

포에서 ATP 감소 및 부종(edema)이 발생되어, 결국 뇌의 광범위한 손상이 유발됨. 신경

세포의 사멸은 뇌허혈이 있은 후 상당한 시간이 경과된 후에 나타나는데, 이를 지연성

신경세포사(delayed neuronal death)라고 함.

- 지금까지 가장 많은 사람들이 받아들이는 뇌허혈에 의한 신경세포사 기전 중에는 뇌

허혈에 의해서 세포 바깥에 과도한 글루타메이트 (glutamate)가 축적되게 되며, 이러한

글루타메이트가 세포내로 유입되어 결국 과도한 세포내 칼슘의 축적으로 신경세포사가

유발된다는 흥분성 신경세포사 기전이 있음. 이러한 기전 연구를 바탕으로 뇌허혈시에

나타나는 신경세포사를 효과적으로 억제하는 물질을 탐색하거나, 물질에 대한 기전을 밝

히는 연구가 수행되고 있으나, 아직까지 효과적으로 뇌허혈에 의한 신경세포사를 억제하

는 물질은 거의 없는 실정임.

- NO는 혈관 평활근을 이완시켜 혈관을 확장함으로써 혈압을 조절하여 고혈압을 예방

하고, 뇌졸중과 심장발작을 유발하는 혈전 형성을 예방하고, 혈관을 부드럽게 하여 동맥

경화증을 감소시키는 것으로 알려져 있다. 이러한 NO는 L-아르기닌(L-arginine)이 NOS

합성효소(Nitric Oxide Synthase)에 의해 분해되어 생성됨.

- 감마아미노산부티르산(Gamma-Amino Butyric Acid; 이하 GABA라 함)은 비단백질

아미노산의 일종으로 포유류의 신경전달물질이다. 뇌의 혈류를 개선하고 혈관중추에 작

용하여 항이뇨호르몬의 분비를 억제하고 혈관을 확장시켜 혈관을 낮춤으로 고혈압을 예

방하는 효과가 보고됨.

- 신경성 산화질소 합성효소(nNOS) 측정실험은 Nitric Oxide Assay Kit

(Colorimetric)(ab65328, Cambridge, UK)를 이용하였다. 신경성 산화질소 합성효소

(nNOS) 측정실험을 위해 임신한 백서 20~21일 령(SD rat)의 태아에게서 cortex를 분리

하여 초대배양을 실시하여 사용함.

- Nitric Oxide Assay Kit로 두 가지 단계를 거쳐 아질산염을 측정함. 먼저 질산 환원

효소를 이용하여 질산염을 아질산염으로 전환시키고, 이후 변환된 아질산염은 보라색으

로 색 변환이 되는 Griess reagent를 사용하여 540nm에서 흡광도를 측정하여 정량화함.

실험대조군으로써 글루탐산염(1mM)을 초대배양한 cortex 세포에 5분 동안 처리 후 세척

 미숙과 복분자 추출물의 신규 기능성 발굴을 위한 in vitro 효능 스크리닝
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하고, 다시 24시간 배양 후 kit를 통해 측정하였으며 농도는 standard curve를 이용하여

최종 확인함.

- 아르기닌과 가바함량이 증폭된 가수분해 황칠 추출물과 아르기닌과 가바에서 신경성

산화질소 합성효소(nNOS)를 초대배양한 cortex 세포에서 글루탐산염의 유무에 따른 아

질산염의 양을 측정함.

- Blank 시료는 미처리군을 의미하고, Glutamate 시료는 상기 실험대조군을 의미하고,

Dp는 일반 황칠나무 추출물을 시료로 처리한 실험군, Hy-Dp는 가수분해 처리된 황칠나

무 추출물을 시료로 처리한 실험군, Arg는 아르기닌을 시료로 처리한 실험군, GABA는

가바를 시료로 처리한 실험군을 의미하며, 각 실험군에서 숫자로 표기된 부분은 처리 농

도(㎍/㎖)를 의미하고, +로 표기된 부분은 두 개 이상의 시료가 동시 처리된 실험군임.
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- 그 결과, 가수분해 효소 처리 황칠나무 추출물이 우수한 신경세포 보호 효과를 나타

내는 것을 확인함. 가수분해 처리된 황칠나무 추출물은 일반 황칠나무 추출물, 아르기닌

또는 가바와 비교하여, 신경성 산화질소 합성효소의 함량을 현저하게 감소시키는 것으로

나타나, 매우 우수한 신경세포 보호효과를 나타냄.

<생존 세포수 측정을 통한 신경세포 보호 효과 확인>

- 4,5-디메틸디아졸-2-일-2,5-데페닐테르라졸리움 프로미드(MTT) 실험은 죽은 세포는

4,5-디메틸디아졸-2-일-2,5-데페닐테르라졸리움 프로미드를 4,5-디메틸디아졸-2-일-2,5-

데페닐테르라졸리움 프로미드-포르마잔으로 환원시키지 못하여, 이 포르마잔의 생산량이

살아있는 세포수와 상관관계를 이룬다는 점에서 세포증식능 혹은 세포상해성 측정법으

로 사용함.

- 본 실험은 Thiazolyl Blue Tetrazolium Bromide(M2128, St. Louis, MO, USA) 제품

을 사용하여 수행함. 담황색물질의 4,5-디메틸디아졸-2-일-2,5-데페닐테르라졸리움 프로

미드는 살아있는 세포의 미토콘드리아에 있는 효소로 테트라졸리움 고리가 암청색의 포

르마잔으로 변화하는데, 이 변화량을 570nm의 흡광도를 측정함으로 정량함.

- 아르기닌 증폭 황칠추출물, 아르기닌 및 가바를 각각 신경성 산화질소 합성효소

(nNOS)를 초대배양한 cortex 세포에서 글루탐산염과 함께 처리했을 때, 글루탐산염을

함께 처리하지 않고 각 시료를 처리 하였을 때의 포르마잔의 양으로 살아있는 세포의

수를 측정하여 수치화함.
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- 그 결과, Dp(일반 황칠나무 추출물)는을 시료로 처리한 실험군이고, Hy-Dp(아르기닌

증폭 가수분해 황칠추출물), 아르기닌 및 가바는 글루탐산염과 함께 처리된 경우 농도의

존적으로 신경세포 세포생존율을 증가시키는 것으로 나타나, 세포 보호 효과를 나타내는

것을 확인함.

- 또한, 가수분해 처리된 황칠나무 추출물은 일반 황칠나무 추출물, 아르기닌 또는 가

바와 비교하여, 신경성 산화질소 합성효소의 함량을 현저하게 감소시키는 것으로 나타

나, 매우 우수한 신경세포 보호효과를 나타내는 것을 확인함.

- 가수분해 처리된 황칠나무 추출물은 글루탐산염을 제외하고 처리하였을 때, 살아있는

세포의 수가 농도가 높아짐에 따라 무처리군과 비슷하거나 조금 증가하는 것으로 나타

나, 본 발명에 따른 가수분해 처리된 황칠나무 추출물은 추출물 자체 독성이 아르기닌

또는 가바와 비교하여 좀 더 낮은 것을 확인하여, 인체에 안전한 조성물로 사용할 수 있

는 것을 확인함.
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 추가실적

① 고용창출 :5명

- 비씨엘 바이오제약(주) : 조순복, 이경구, 윤익중, 채경남, 박소영

비씨엘바이오제약(주) 신규채용 4건 증빙

② 국제 학술대회 발표 : 7건

②-1. 대한화장품학회 43차 정기총회 및 춘계학술대회

- 일시 및 장소 : 2018.05.31. / 서울과학기술대학교

- 발표 제목 및 발표자 : Unripe Rubus coreanus Miquel has superior anti-aging

and anti-melanogenesis effects than ripe Rubus coreanus Miquel. / 동신대학교

오윤서, 박경목

②-2. 2018 KoSFoST international symposium and annual meeting (한국식품과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.06.27. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Anti-obesity effect of ellagic acid as a compound of

Rubus occidentalis in high fat diet-induced obese mice / 정의선, 김선오

②-3. 2018 KoSFoST international symposium and annual meeting (한국식품과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.06.27. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Hypocholesterolemic effects of unripe Rubus occidentalis
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②-1. 대한화장품학회
②-2, 3. 2018 KoSFoST international

symposium and annual meeting

L. extract in HepG2 Cells / 나주련, 김선오

②-4. 2018년도 국제심포지엄, 정기학술대회 및 정기총회 (한국식품영양과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.11.01. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Anti-obesity effect of ellagic acid as a compound of

Rubus occidentalis in high fat diet-induced obese mice / 정의선, 김선오

②-5. 2018년도 국제심포지엄, 정기학술대회 및 정기총회 (한국식품영양과학회)

- 일시 및 장소 : 2018.11.01. / 벡스코(부산)

- 발표 제목 및 발표자 : Hypocholesterolemic effects of unripe Rubus occidentalis

L. extract in HepG2 Cells / 나주련, 김선오

②-6. 제39차 한국식품저장유통학회 정기총회 및 학술대회

- 일시 및 장소 : 2018.11.16. / 전남대(광주)

- 발표 제목 및 발표자 : Anti-obesity effect of ellagic acid as a compound of

Rubus occidentalis in high fat diet-induced obese mice / 정의선, 김선오

②-7. 제39차 한국식품저장유통학회 정기총회 및 학술대회

- 일시 및 장소 : 2018.11.16. / 전남대(광주)

- 발표 제목 및 발표자 : Hypocholesterolemic effects of unripe Rubus occidentalis

L. extract in HepG2 Cells / 나주련, 김선오
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②-4. 한국식품영양과학회 ②-5. 한국식품영양과학회

②-6. 제39차 한국식품저장유통학회 ②-7. 제39차 한국식품저장유통학회

<학회 발표>
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<연구인력양성 4명>

③ 전문연구 인력양성
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<동신대학교 장기현장실습 인력양성>

④ 산업기술 인력양성 : 동신대학교와 장기 현장 실습학생 15명 인력양성

- 본 연구의 in vivo 연구 수행과 관련, 동물실험실 이용 및 실험동물에 관한 이론 및

보정, 경구투여 등 실습에 대한 교육 프로그램 운영(2018. 7. 23. ~ 2018. 8. 31.)

- 동신대학교 학부 및 대학원생 총 15 명 (정의선, 김현영, 양유미, 오윤서, 박지원, 선

호영, 고재연, 박보영, 조태현, 강민아, 배재연, 황명현, 김강우, 김창완, 김인화)

- 교육 활용 및 기대효과 : 전문기술 습득 및 자격증 취득 (필기 합격 6명/실기합격 5명)
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⑤ 홍보 : 총 27 건
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언론, 블로그 포함 총 27 건 홍보

(홍보 내용 : 미숙과 복분자의 콜레스테롤

개선 인체적용 시험 성공 효능검증 완료)

<언론홍보 27 건>

<정책활용 1 건>

⑥ 정책활용 : 총 1 건
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성과목표 자 체 평 가

콜레스테롤 개선 건강기능식품

개별인정 획득을 위한

인체적용시험 완료

- 인체적용시험 완료 및 혈행개선 효능 검증 확보 완료

- 총콜레스테롤, LDL콜레스테롤, Apolipoprotein B, NON

HDL콜레스테롤의 감소 효과 확인 (placebo군과 유의적

인 차이 확인)

개별인정형 건강기능식품 원료

신청

- 기원, 개발경위, 국내외 인정 및 사용현황, 제조방법, 원

료특성, 기능(지표)성분 및 시험방법, 유해물질, 안전성,

기능성, 섭취량에 대한 근거 자료 확보 완료

- 식약처 신청 완료

건강기능식품 기능성 원료 대량

생산 및 산업화 추진

- 미숙과복분자5%주정추출물 대량생산 및 산업화 완료

- 건강기능식품 제품화를 위한 미숙과 복분자 5%주정추출

분말 및 농축액의 품목신고 2건

표준화된 미숙과 복분자 추출물과

아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의

원료 품질 안전성 관련 자료 확보

-미숙과복분자 추출물의 중금속, 농약성분 등 유해성분 분

석 완료 및 성적서 확보(건기식 개별인정형 신청에 활용)

-아르기닌 증폭 황칠나무 추출물의 중금속, 농약성분 등

유해성분 분석 완료 및 성적서 확보

. 연구개발 성과 및 평가 방법

평가항목

(주요성능)

단

위

전체 
항목
에서 
차지 
하는
비중
(%)

세계최고 
수준 

보유국/
보유기업

연구개

발전국

내수준

개발목표치 %

평가방법

성능수준 성능 
수준

1차
년도

2차
년도

3차
년도

1. 지표성분 탐색 및 물

질 표준화 기술
건 10

100

(미국/Merck&Co.)
70 40 60 0 지표성분 선정 2건

2. in vitro 평가기술
(혈중콜레스테롤기능개선)

건 10 100(미국) 40 60 20 20
assay계 확립 3건

기능성 확인 4건

3. in vivo 평가기술
(혈중콜레스테롤기능개선)

건 10
100(일본/키이

세이약품공업)
30 0 60 40 기능성 확인 4건

4. 최적활성복합비규명 건 15
100

(미국/Merck&Co.)
70 30 50 20

기능성 증강(시너지) 30%

이상 증강 증명 : 2건

5. 안전성 평가 건 5
100

(미국/Merck&Co.)
70 0 60 40 유해성안전성평가보고서 3건

6. 건강기능식품 제품 생산 건 15
100

(일본/가네보)
80 0 50 50 제품생산 3건(품목제조신고서)

7.건강기능식품 소재개발

(임상시험)
건 15

100

(일본/가네보)
80 20 50 30 임상시험 결과보고서 1건

8.특허출원 건 10 100(미국) 50 25 50 25 3건 특허출원 (출원서)

9.논문 및 학술발표 편 10 100(미국) 50 0 50 50 논문5건 / 학술발표 4건

다. 성과목표에 대한 자체평가
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콜레스테롤 개선 개별인정을

획득한 미숙과 복분자 추출물을

이용한 건강기능식품 완제품 생산

및 산업화

- 미숙과 복분자 추출물 함유 건강기능식품 개발 완료

(2018년도 5건, 2017년도 6 건, 2016년도 3건)

- 제품 매출금액 : 1,010,690,128 원

콜레스테롤 개선 기능성 강화

제품 개발을 위한 개별인정을

획득한 미숙과 복분자 추출물과

아르기닌 증폭 황칠나무 추출물을

혼합한 복합 추출물을 이용한

콜레스테롤 개선 프리미엄

건강기능식품 완제품 생산 및

산업화

- 복분자, 황칠 함유 프리미엄 건강기능식품 제품 개발 완료

(제품명 : 콜다운)

- 발주완료

혈중 요산 배출 촉진 및 요산

생성 억제 효능 in vivo 기전

규명

- 미숙과복분자5%주정추출물의 in vivo 동물모델 2종류에서 혈

중 요산 배출 촉진 및 요산 생성억제 효능 검증 완료

미숙과 복분자 추출물의신규

기능성 발굴을 위한 in vitro 효능

스크리닝

-미숙과복분자 추출물과 아르기닌 증폭 황칠추출 혼합물의

뇌 신경세포에서 신경성산화질소 (nNOS) 감소효과 확인

(in vitro) 및 특허출원 1건 완료
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. 달성도

성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화

기

술

인

증

학술성과

교

육

지

도

인

력

양

성

정책

활용·홍

보

기

타

(타

연

구

활

용

등)

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문 논

문

평

균

IF

학

술

발

표

정

책

활

용

홍

보

전

시

SC

I

비

SC

I

단위 건 건 건 건

백

만

원

백

만

원

백

만

원

백

만

원

명

백

만

원

건 건 건 건 명 건 건

가중치 - - - - - - - - - - - - - - - - - -

최종목표 6 6 0 1 0 14 25,200 3,500 30 0 2 5 3 - 14 0 16 2 7 0

1

차

년

도

목

표
1 0 0 0 0 0 0 0 2 0 0 0 0 - 0 0 2 0 0 0

실

적
1 0 0 0 0 1 188 64 5 0 0 0 0 - 5 2 1 0 0 -

2

차

년

도

목

표
1 1 0 0 0 1 400 100 3 0 0 1 1 - 2 0 2 1 1 0

실

적
1 0 0 0 0 4 241 102 3 50 0 0 0 - 2 3 3 1 1 0

3

차

년

도

목

표
1 1 0 1 0 2 600 100 1 0 1 2 1 - 2 0 2 0 1 0

실

적
1 0 0 1 0 6 553 99 5 0 0 1 3 - 7 1 5 1 26 0

소

계

목

표
3 2 0 1 0 3 1,000 200 6 0 1 3 2 - 4 0 6 1 2 0

실

적
3 0 0 1 0 11 984 265 13 50 0 1 3 - 14 6 9 2 27 0

달성도 100 0 - 100 - 367 98 133 217
초

과
0 33 150 - 350 600 150 200 1350
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○ 본 과제의 사업목표는 혈중 콜레스테롤 개선 기능을 갖는 미숙과 복분자의 건강기능식

품 개발 및 산업화로, 건강기능식품 개별인정을 사업기간 내 1건 획득을 주요목표로 삼

고, 이를 위하여 인체적용시험, 안전성, 표준화, 기능성, 사업화와 같은 세부적인 정량목

표를 설정하여 추진하였음.

○ 해당 사업의 성공 추진을 위하여 최선을 다하여 수행하였으며, 그 결과 미숙과복분자5%

추출물의 표준화, 안전성, 사업화뿐만 아니라, 인체적용시험의 성공 완료하여 그 기능성

을 검증받음. 현재, 이 모든 데이터를 이용하여 건강기능식품 개별인정형 획득을 위하여

식약처에 신청을 완료한 상태로 본 과제의 가장 큰 목표였던 개별인정형 획득을 아직 달

성하지 못한 상태임.

○ 건강기능식품 개별인정 신청 및 확보를 (8월~11월)로 계획하였으나, 진행 과정 중 발생

하는 절차의 지연과 특히 인체적용시험단계에서 피험자 모집에서 상당한 시간이 소요된

점 등으로 인하여 본 사업의 성공추진을 위하여 계획하였던 일정보다 조금씩 더 늘어나,

과제 종료시점에서 개별인정 신청이 진행되었음. 따라서 개별인정형 획득 목표를 달성하

지 못하였음.

○ 하지만, 현재 식약처의 심사가 진행되고 있는 중으로, 심사가 완료되는 일정이 19년도

내에 이뤄질 예정이므로, 중대한 문제가 발생하지 않는 한, 보완 등의 절차를 통해 개별

인정형 획득이 2019년 년내에 가능할 것으로 사료되며, 해당 목표 달성 시, 국내 소재 복

분자의 새로운 기능성의 과학적 검증이 인정받을 뿐만 아니라, 고부가가치 사업화 소재

로서 그 가치가 매우 높을 것으로 사료됨.

○ 또한 해당 소재의 산업화를 이하여 원료부터 제품개발, 마케팅, 유통 등 다양한 분야의

전문가들과 협업 가능한 상태로 건강기능식품 개별인정을 획득한 후 바로 매출 증대와

연결될 것으로 예상됨.

제 3 절. 연구목표 미달성 시 원인(사유) 및 차후대책(후속연구의 필요성 등)
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■ 사업기간 내 연구개발 결과물 활용 방안

○ 기능성 탐색 및 규명을 통해 미숙과 복분자 추출물과 황칠나무 추출물을 활용한 원료 개발

○ 미숙과 복분자 추출물을 활용한 콜레스테롤개선 개별인정 획득을 위한 모든 전 단계 수행완료를

통한 사업기간 내 개별인정 획득

○ 사업기간 내 개별인정 원료 및 제품의 상용화를 통한 수익 창출 : 10억원

○ 사업기간 내 콜레스테롤 개선 건강기능식품 개별인정원료로서 1차적으로 승인을 취득한 후 지속

적으로 연구개발을 통해 기능성 추가를 계획 중임

○ 미숙과 복분자를 이용한 건강기능식품원료의 생산 및 상용화를 통해 시장 상황과 산업화 방향을

파악하고 향후 2중 3중 기능성을 갖는 제품을 개발할 예정임

■ 사업종료 후 연구개발 결과물 활용 방안

○ 미국, 유럽 등 대형 시장 진입을 위한 미국 FDA의 NDI 승인 획득

○ 공격적 해외 수출 마케팅을 통한 개별인정원료 및 제품의 해외 수출 활성화

○ 국내 시장을 타겟으로 한 스타제품 개발 및 출시

○ 건강기능식품 상용화를 통한 수익 창출 : 100억이상/년

제 4 장. 연구결과의 활용 계획 등

제 1 절. 연구개발 결과의 활용방안
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■ 복분자와 황칠나무 소재를 마케팅하기 위한 포인트 확립

○ 99% 이상이 전라남도에서 재배되는 전라남도 절대 우위 산림자원

○ 소비자에게 생소한 이름, 익숙하지 않은 모양, 알려지지 않은 효능

○ 도료로 사용된다는 이미지로 식품으로서의 공동브랜드 이미지 구축필요

○ 학명(Dendropanax)으로 만병통치약을 의미하는 스토리텔링 적극 활용

○ “황칠나무” 이미지에서 “식품”의 이미지와 “건강에 이로움” 이미지로 전환 필요

○ 진시황제가 “불로초”라 믿었다는 전설을 활용한 스토리텔링 활용

■ 신개념 마케팅믹스 전략 수립

○ 콜레스테롤 개선 건강기능식품 소재를 이용한 건강기능식품의 마케팅 전략은 제품위주의 4Ps

(Product, Price, Place, Promotion) 형태의 마케팅이 추진되고 있음

- 제품(Product) : 고객에게 팔려고 하는 상품을 의미하고, 고객의 욕구를 충족시킬 수 있는 유무

형의 모든 것

- 가격(Price) : 상품과 서비스의 효용 및 가치로서 소비자에게는 상품의 가치를 금액으로 표시한 것

- 유통(Place): 상품을 어디에서 판매할 것인가 하는 입지적인 측면을 말하며 서비스가 생산자로

부터 최종 소비자에게 전달되는 과정

- 프로모션(Promotion) : 소비자에게 상품을 알리고 다른 상품과 비교 설득하고 소비자의 구매 성향을

바꾸어 나가는 것으로, 대인판매, 광고, 홍보, 판매촉진등이 해당

○ 콜레스테롤 개선 건강기능식품 소재를 이용한 건강기능식품의 마케팅믹스 전략을 4Ps 전략을 통

해 판매가 이루어질 경우 공급의 과잉과 불황으로 경쟁이 치열해짐

○ 따라서 본 사업단에서 추진하는 2단계 사업의 마케팅믹스 전략은 소비자 관점에서 모든 제품화부

터 마케팅까지 소비자가 주체가 되는 신개념 마케팅믹스 전략인 4Cs(Consumer, Cost,

Convenience,Communication) 전략을 통해 황칠 나무 산업의 마케팅을 추진하고자 함

제품(Product) ➪ 
고객(Consumer)

제품을 먼저 생각하기보다 소비자가 무엇을 원하는지 찾아내

서 공급하는 마케팅

가격(Price) ➪ 
비용(Cost)

소비자가 원하거나 필요로 하는 것을 충족시키는데 필요한

시간과 금액을 모든 기회비용으로 투자

유통(Place) ➪ 
편의(Convenience)

판매장소보다 구매와 이동, 그리고 사용의 편의성, 더 나

아가 사용 후 폐기성까지 고려한 제품화 및 마케팅

프로모션(Promotion) ➪
의사교환(Communication)

특히 황칠 제품은 소비자의 의사가 쌍방으로 교환되어야 하며,

상품이나 서비스가 있다는 사실을 쉽게 알리는 것이 시급함
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○ 4Cs의 관점에서 예비적 황칠나무 건강기능식품의 마케팅믹스 전략

① 특색있는 차별화된 제품을 만들어서 소비자가 효과에 만족하게 함

② 건강을 지키기에 적정한 가격에 판매

③ 소비자가 쉽게 구매하기 좋은 접점에서 판매

④ 기능성을 소비자에게 알리고, 구매한 소비자의 의견에 귀 기울임

○ 소비자에게 유용성을 잘 알리는 것이 전체 시장을 크게 만들기 때문에, 한번 알게 된 제품의 기능성에

대한 인식을 판매 이후에도 소비자와의 커뮤니케이션을 통한 고객만족을 이루어냄으로서 재구매로 이

어지는 가장 좋은 방법

■ “연구개발결과 활용 분야 및 활용방안 ”

○ 본 사업에서 개발되는 기술은 미국 유럽 등 선진국에서 급성장하고 있는 혈관건강과 혈행 개선의

건강 관련 시장의 산업화와 국내 시장의 선도적 역할을 통해 활용도가 클 것으로 예상됨

Ÿ 기전이 규명된 혈관건강과 혈행 개선 타겟 건강기능식품 소재의 개발

Ÿ 국내 자생/재배 산림작물의 건강기능식품 원료로 활용가능성 타진

Ÿ 요산 생성 억제 등 부가적으로 미치는 연계효과와 기전 및 효과의 정량적 방법 제시

Ÿ 의약품 소재개발의 기초자료로서 활성물질과 작용기전의 검증에 활용

Ÿ 축적된 연구개발 기법, 시제품 및 인프라를 이용하여 전 세계 혈관 관련 시장 진출에 적용

가능

Ÿ 국내 농산물을 이용한 제품개발로 외국 소재에 종속된 제품출시를 극복하도록 국내 혈관

건강기능식품 경쟁력 강화에 활용

Ÿ 선진 기술의 확보로 혈관건강 관련 원천특허의 확보 및 기술 종속성 탈피 가능

○ 본 과제의 황칠나무가 건강기능식품의 소재화가 진행되어 기능성이 증명될 경우 건강기능식품의

개발을 위한 대규모의 소재 확보와 가공이 예상되며, 더불어 본 소재를 함유한 건강지향식품의

다양한 개발로 이어져 자원 소재지에서의 산림자원 재배 및 농식품가공의 규모가 증대, 강화될 것임

○ 본 과제의 소재인 황칠나무와 복분자의 경우 우리나라 임산물 지역자원으로 건강기능식품으로

개발될 경우 지역적으로 농가의 신소득 및 지역 생산기업의 고부가가치화를 예상할 수 있으며, 그

기능이 과학적 근거에 의해 검증되었을 경우 global 제품으로 활용될 수 있음

○ 본 과제에서 개발된 식품소재 및 제품들은 그 원산지가 확실하며 안전성이 보장되므로 국내시장

뿐 아니라 해외시장 진출도 예상되며, 원료 혹은 사업적 연계를 원하는 외국기업의 접근도 예상할

수 있음

○ 또한 본 과제에서 확립된 기술 및 인프라를 이용하여 다른 산림자원의 소재화 연구에 활용할 수

있는 시너지 효과가 예상되며, 이를 산업화하는데 있어 시간과 노력의 단축될 것임
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■ “다각적 기대 효과”

1. 농업 산업의 동반 발전

○ 지역특화 산림작물인 황칠나무와 복분자 유래 건강기능식품들을 개발함으로서 국산 농업 자원의

확보와 이의 활용도 증대는 농가 소득 향상에 직접적으로 기여함

○ 지역 특산 농업자원이 단순 농산물 수준에서가 아니고 제품화 또는 소재화하기 위해 고차가공 됨

으로서 벼농사 위주의 지역농업에서 고부가가치 산업으로 탈피하는 계기가 될 수 있음

○ 황칠나무 및 복분자 같은 특화자원의 산업화 효율을 증대함으로서 낙후된 지역농업에 새로운 소

득 창출 기회를 제공함

○ 원료의 재배에서 가공을 거쳐 제품 생산에 이르는 전 공정을 국내에서 진행함으로서 고가 소재의

수입대체 효과 있음

○ 황칠나무의 기능성을 높이기 위하여 가공방법 중 activator들을 활용한 연구가 국내외 거의 없어

신기술 개발 시 농업관련 학문발전에 크게 기여할 것임

○ 특산자원의 친환경적 재배로 저탄소 녹색성장의 모델을 제시할 수 있음

○ 기능과 효능이 입증된 안전한 성인병 및 노인성질환관련 예방/개선용 소재를 생산 공급함으로서

고령화 사회의 질병 예방에 기여함

○ 지역특화 작물인 황칠나무 및 복분자 유래 건강기능식품 개발로 경제, 의료, 복지, 정신 건강 등

사회적 문제 해결에 큰 도움이 됨

○ 특산자원 추출 등 소재산업의 활성화로 일자리 창출, 지역경제 활성화 및 전문 인력양성에 기여함

2. 기술적 측면

○ 우리나라의 수많은 특화 농산작물을 재배하고 있지만 그 기능성을 규명하여 고부가가치 건강기능

식품으로 발전시키기 어려웠던 1차적인 문제였던 기능성 스크리닝 기술과 장비의 부재였으나, 본

과제를 통해 기능성식품 전문 기능성소재 탐색 기술과 인력의 능력이 향상됨에 따라 향 후 더 많

은 특화자원의 고부가가치화가 이루어 질 것임

○ 한국인 호발성 질환 및 의약품 개발 연구에 집중되었던 연구력을 혈관건강 및 혈행 개선을 위한

기능성식품 개발에 투자한다는 점과 다양한 동물모델에서 기능성물질을 탐색하고 기능성을 규명하

는 연구방법을 통해 기능성 물질을 선별하는 연구는 이후 다양한 노인성질환 연구 및 혈관건강 기

능성식품 개발 연구에 초석이 될 것임

3. 경제․ 산업적 측면

○ 본 연구의 결과는 면역학, 생리학, 생화학, 약리학 등의 관련 분야의 발전 및 기능성 소재로써의

산업화 가치가 클 것으로 예상함

○ 또한 치료보다 더 중요한 재발 방지 및 후유증 억제 차원에서 혈관건강의 호발연령인 중년층의

사회적․경제적 손실을 줄일 수 있음

○ 문명이 발달하고 사회가 더 복잡해짐에 따라 혈관질환의 발생빈도는 점점 증가하고 있어서 이 분

야의 연구가 절실히 요구되고 있으므로 향 후 건강기능식품시장 동향에도 큰 변화가 생길 것임으

로 본 과제의 성공적인 수행은 그 경제, 산업적 파급효과가 상당히 큼

제 2 절. 기대성과 및 파급효과



주 의

 1. 이 보고서는 농림축산식품부에서 시행한 고부가가치식품기술개발사업의 연구보고서입니다.

 2. 이 보고서 내용을 발표하는 때에는 반드시 농림축산식품부에서 시행한 고부가가치식품기술
개발사업의 연구 결과임을 밝혀야 합니다.

 3. 국가과학기술 기밀유지에 필요한 내용은 대외적으로 발표 또는 공개하여서는 아니됩니다.
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